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RESUMEN

PALLAS GUZMAN GABRIEL ERNESTO: "El uso de la Naloxona en la
terapia de los guistes foliculares en la vaca lechera".

Asesor: MVZ Victor Octavio Fuentes Herndndez.

Considerado como causa principal de los quistes foliculares
en la vaca lechera,una deficiencia en la liberacion de la
Hormona Luteinizante (LH) ,y puesto que se ha reconocido la
interaccién de las eﬁdorfinus (Beta endorfina) en la
regulacién a nivel de Sistema Nervioso Central de la
liberacién de "LH", se postula el uso de antagonistas
especificos de estas endorfinas (Naloxona) ,como factores
capaces de modificar este estimulo,permitiendo un incremento
en la liberacién de LH.

Durante el experimento se emplearon 40 vacas Holstean con
presencia de quistes foliculares,conformadas en dos ygrupos
de 20 c/u :el primero fué tratado con un anadlogo del GnRH
(Gonadorelin) a una dosis de 5ml IM. y el segundo grupo fué
tratado con Naloxona a una dosis de 5 mg IM cada 12 hrs.
dﬁrante tres dias.

En los resultados se encontré una respuesta satisfactoria en
el primer grupo de 65% , y para el segundo grupo de un 90%
;a la comparacidn estadfstica por la "Prueba de Diferencia
Entre Dos Proporciones ",existié una diferencia entre los

dos grupos favorable del tratamiento con Nalxona,



INTRODUCCION

Dentro de la produccioén lechera, el manejo reproductivo del
hato representa uno de los factores mé® importantes para
mantener un nivel constante de vacas en ordefio, ya dque
mientras md&s eficiente sea este manejo,se tienden a mejorar
loa pardmetros tales como: dfas abiertos,intervalo entre
partos, numero de servicios por concepcién etc. los cuales

repercuten directamente en la produccién de leche.

Uno de 1los problemas que es comun que se presente dentro de
las explotaciones lecheras intensivas; es la incidencia de
quistes foliculares an las vacas, éstos alteran e
incrementan entre otros pardmetros, el nﬁmefo de dias
abiertos vy el de vacas desechadas por problemas

reproductivos. (17)

La presentacién de esta afeccién es mé&s comun en vacas
lecheras altas productoras, durante’ log primeros meses de
lactacién y es mayor su incidencia conforme avanza el numero

de partos. (31,15,17)

Estudios previos mencionan una incidencia en la presentacién
de foliculos quisticos del 12.3% de las vacas durante el
posparto. (25) Y se ha mencionado que existe la posibilidad

de qus un gran numero de los animales con esta afeccidén se



pueden recuperar e*pont&neumente gin recibir ningun

tratamiento. {31)

Algunos autores meénciocnan que en nuestro pais, la
pregentacisén de esta alteracidn puede afectar de un 5% a un
10% de las vacas lecheras, (12)mientras que otros mencionan

gue existe una incidencia de un 5% hasta un 20%.(17)

Las vacas que presentan este padecimiento generalmente se
reconocen por estados de ninfomanfa o anestro, aunque
ocasionalmente se pueden observar estros cuyos patrones de
comportamiento aparentemente son normales pero su duracidn
es menor Yy su frecuencia mayor : calificando ususalmente a
éstas_ vacas dentro del grupo denominado de

repetidoras. (27,29,12,19)

Los quistes foliculares se definen como la presencia de
estructuras ovéricas de 2 cm de didmetro o mas, sin
ovulacién ni formacién de un cuerpo luteo; siendo el
resultado de alteraciones enddécrinas de las cuales se
congidera como causa principal una deficiencia en la
liberacién del pico preovulatorio de la Hormona Luteinizante
(LH). lo cual presumiblemente se origina a nivel
hipotaldmico por una disminucién en la liberacién o en la
produccién del Factor Liberador de Gonadotropinas
(GnRH) ,esto apoyado en el hecho de que al determinar la

concentracién del contenido del GnRH en el hipotdlamc, se ha



observado que ésta es menor en vacas con quistes foliculares
que en las vacas normales. Asi también se ha observado que
estas estructuras sufren cambios ciclicos debido a una
alteracién en su desarrollo, por lo que entran en regresién

pero no ovulan.(12,16,8,17,9,8,)

Por lo anterior se puede suponsr que el desarrollo de los
quistes es el resultado de un desequilibrio endécrino gque
afecta al eje hipotdlamo~hipéfisis-gonadas, puesto que se
inhibe a los elementos neurales responsables de la sintes;s

o liberacién del GnRH. (8)

Por otro lado, se ha respaldado experimentalmente la
interaccién de las endorfinas o morfinaa cerebrales, como
hormonas neurcendécrinas importantes para la modulacién a
nivel hipotaldmico de la conducta sexual y de la secrecidén

de GnRH y LH.(10,23,11,7,28)

Los opioides enddgenos pueden modular la secrecién de LH a
nivel del Sistema Nervioso Central y de gléndula pituitaria,
en la cual se bha.encontrado el opiocide enddégeno conocido
como Beta-endorfina; el cual al ser admingtrado por via
parenteral tienen la capacidad de inhibir la secrecion de
LH.(4,7.30)

Se ha observado que la concentracién de este opioide

aumenta durante la gestacién en vacas y también en el



perfiodo prepubsral en becerros Holstein,es decir en etapas

fisiolégicas caracterizadas por un anestro.(2.24)

Ahora bien, dentro de los tratamientos establecides para que
las vacas regresen a su estado reproductor normal se ha
buscado restituir la falta de LH,atravez de la aplicacién de
Hormonas exogenas como GnRH, Hormona coriénica Humana
(HCG) ,y otros elementos andlogos, basédndose en el hecho de
que la hipdéfisis responde a la aplicacién de GnRH con la
liberacién de LH. Se calcula que las vacas con quistes
ovdricos que son tratadas con estos productos, el 80%
responde satisfactoriamente presentando un estro fértil de
los i8 a 24 dias después de aplicar el

tratamiento.(6,12,16,29,18,19,20)

Considerando que los productos neurosecretores como la Beta-—
endorfina, son reguladores de la liberacidén de la hormona
liberadora de gonadotropinas, entonces el uso de los
medicamentos antagonistas especificos de estas substancias
opidceas, pueden modificar éste estfmulo liberador de
hormonas gonadotrdpicas permitiendo que se liberen estas en
las cantidades necesarias para permitir la expresién de

estros fértiles.(5.7)

Si se bloquean a los receptores opidceos utilizando e

=

antagonista narcético Naloxona. entonces provocara un

incremento considerable en la liberacion de LH, lo cual se



ha.demostrado en estudios previos tanto en cabras ., ovejas,
vacas y becerros(14.24,30,10,11,28}, asimismo en estudios in

vitro de células de pituitaria de cerdo. (4)

Siendo 1la naloxona un antagonista de la morfina
(Opioide) ,derivado de la noroximorfina,al cual se affade un
drupo N-anil;tiene afinidad por 1los receptores opidceos:
Micro ; inhibiendo a la morfina u ortros opioides. Sus
efectos se pueden observar inmediatamente despues de su
aplicacién.Siendo metabolizada en el higado por Conjugacién
Glucoronica.La duracién de su efecto es de aproximadamente 4
hr.siendo su vida media en plasma de aproximadamente 1 hr.Es

completamente metabolizada en menos de 24 hrs.(15)

HIPOTESIS
Se postula que el uso de la naloxona como estimulamte
indirecto de la liberacién de LH,szea eficdz en el
tratamiento de vacas con quistes foliculares.
Pues el uso de éste producto promueve una competencia por
los receptores ocupados por la Beta-endorfina quien inhibe

lagecrecién de “LH".



MATERIAL Y METODOS
Se emplearon 40 vacas Holatein ,procedentes de la'" Pequefia
Propiedad Solima",ubicada en el municipio de Matamoroa
Coahuila ,proximo a Torredén. Situado a 25 grados 32 minutos
(Latiyud Norte)},103 grados 27 minutos (Longitud Oeste).,a una
altura de 1130m sobre el nivel del! mar.Clima Semidesertico-
geco ,con una temperatura media anual de 20.4 grados
centigrados y una precipitacidn anual de 150mm. La
realizacién del trabajo experimsntal fué durante los meses

de enero-abril.

Para la seleccidén de las vacas que formarén parte del
experimento,no se considero:edad,numero de parto,ni nivel
productivo. Unicamente fue nescesaria la presencia de
quistes foliculares ;lo cual fue determinado por medio de
palapacién rectal en vacas repetidoras , con presentacién de

estros irregulares o en estado de anestro.

Con este nimero de casog, e conformaron 2 grupos
experimentales de 20 animales cada uno;el primer grupo fue
tratado con Gonadorelin (andlogo de la GnRH "Fertagil")

una sola aplicacién de 5ml por via intramuscular ,como

tratamiento habitual para este problema dentro del establo.

El segundo grupo experimental, fué tratado con Naloxona, a

una dosis de 5 mg por via intramuscular.cada doce horas



durante tres dias {6 aplicaciones totales),como tratamiento

alterno.

"La obtencién de resultados,ze basé en la evaluacion a los 8
dias de aplicado el tratamiento de las estructuras oviricas
encontradas através de palpacién rectal,buscando la
desaparicién de los quistes y la prescencia posterior de un
cuerpo luteo o de una fosa de ovulacidn.Asignando a los
casos en los cuales gse elimina el gquiste una calificacion Qe
positivo al tratamiento [+] .,y en los cuales este persiste

una calificacién de negativo al tratamiento [-).

Una vez obtenidos los resultados,estqs ge compararén entre
si,para buscar una diferencia que pueda o no ser
significativa a travez de una" Prueba de Diferencia Entre
dos Proporciones”(22).Pues la prueba de "Ji cuadrada" es
util cuando los datos son de caracter numerico,sin embargo
en el pregente trabajo los resultados arrojados son de
caracter nominal por lo que la prueba mds adecuada es

“Diferencia entre Proporciones".
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RESULTADOS

La respuesta a los tratamientos,fué obtenida a los ocho dias
-postratamiento através de la evaluacidn por palpacién rectal

,arrojando los siguientes resultados.

Dentro del primer grupo tratado con Gonadorelin (GnRH):se
encontrd que de las 20 vacas tratadas que presentaban quiste
folicular,trece de ellas tuvieron una respuesta favorable
(+).mientras que en siete de ellas aun persistiu- la

estructura folicular (-),lo cual indica que la efectividad

del tratamiento fué de un 65%.

En el segundo grupo de vacas tratadas con Naloxona:se
encontré que de las 20 tratadas en diesiocho de ellas
existié una respuesta favorable al tratamiento,mientras que
en las dog restantes prevalecia la estructura guistica,lo
cual indica que la efectividad del tratamiento fué de un

90%. (Cuadro 1)

Al realizar el analisis y comparacidén de log resultados de
los dog grupos ,buscando una diferencia estadistica entre
ambos através de la "Prueba de Diferencia Entre Dos
Proporciones",se puede observar que ésta existe,ya gque la
obtencién de 2Z=2.016 es mayor que la Z a/2= 1.96. De lo
cual se puede deducir una mayor eficacia en el tratamiento

con Naloxona. (Cuadro 2)
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DISCUSION

En 1la busqueda de log casos clinicos de vacas que
brasenterun signologfa de quiste folicular, se encontrd que
un gran porcentaje de estos ,son cuadros de anestro,el cual
ge reporta de un 73% de los animales con esta afeccidén en

otros estudios realizados(1).

Puesto que las alteraciones en la ovulacién de los animales
por deficiencia .en la liberacidén de "LH", ya sea formacidn
de gquistes o retraso en la ovulacidén,son uno de los
principales problemas en la reproduccién de la vaca lechera
e necesario asentar la influencia que tiene la condicién
corporal de los animales en la comin presentacién de estas
alteraciones:ya que las vacas con mayor predisposgicién a
sufrir estas alteraciones en su funcién reproductiva, son
vacas de alta produccién; y con una pobre condicidén
corporal (26).Lo cual provoca un estado de "Eustress",el cual
puede llegar a provocar falta en la liberacién & una
liberacién no suficiente de la LH. Quizds producida por un
bloqueo por la f-endorfina , la cual se puede hallar slevada
en casos de egtrés ,como es el caso del parto o de

hipoglicemia durante la gestacién en humanocs (3,13).

Es importante el mencionar que los animales que no

respondieron a alguno de 1los tratamientos,en su mayoria el
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desfasamiento entre alta produccidén Yy baja condicién

corporal era mas acentuado.

Siendo que el resultadoe de el tratamiento de Gonadorelin
{GnRH) arrojé una efectividad del 65%, este coincide con
resultados de tratamientos con diversos hormonales.los
cuales varfan desde un 40% hasta un 85%; Entre estos se
hallan GnRH,LH ,PMSG, HCG y algunos anédlogos.Incluso en
trabajos comparativos previos entre algunos de estos
productos, no se encuentra una diferencia estadistica entre

su distinta efectividad. (20,1}

Actualmente uno de los tratamientos alternativos, es el uso
de la Progesterona por medioc de dispositivos e implantes.Su
uso es comun en animales que no reponden a ilos tratamientos
convencionales . se sugiere que actua de dog
formas, provocande una regresidén del quiste mediante la
supresién del apoyo hormonal que este recibe, © bién
luteinizdndolo, para gque de esta forma se fueda eliminar

mediante 1la aplicacién de un luteoliftico. (1)

Una vez considerandoc que dentro de los tratamientos
convencionales con hormonales en la terapia de quistes no
existe una diferencia: y demostrando en el presente trabajo
que la Naloxona tuvo una mayor eficacia en comparacién al
tratamiento hormeonal usado ,por existir una diferencia

estadistica en favor, se puede argumentar que el resultado
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de la terapia con Naloxona debido a sus caracteisticas de
accidén podria ger una alternativa a elegir y gque presenta un

mayor grado de efectividad.

Aungue antes de poder concluir afirmativamente y con un 100%
de seguridad la eficacia del producto,se debe poner a
consideracién los sgiguientes puntes .para gue sirvan de
partida en futuros estudios que confirmen las conclusiones
del presente trabajo: A)Dentro de las Vacas tratadas con
Naloxona, en las.cuales la estructura folicular permanecia a
la revisién postratamiento, aparentemente éste se hallaba en
proceso de luteinizacion .Esto se podria confirmar, através
‘de la medicion de niveles de progesterona principalmente.
B)Realizacién de un monitoreo hormonal de los animales con
quiste , antes ,durante Yy después de el tratamiento, para
observué variaciones de :LH.Progesterona,B-endorfina Yy
Estrogenos , teniendo un perfil de causa-efecto en el
tratamientc con naloxona. C)Realizar una comparacién

econdémica entre los diversos tratamientos.



- 14 -

CONCLUSIONES.

1.-La prescencia de opioides endogenos como reguladores de
la actividad reproductiva, esta presente en casos de

exigencia energética o.de situaciones de "eustress'" .

2.~Las alteraciones ovulatorias como causa de fallo en la
reproduccién, inclufda la formacidén de quistes foliculares,
ge pueden atribuir a una falla en la liberacién de "LH"
ocasionada por un bloqueo a nivel hipotaldmico por los

opioides endégenos (Bsta-endorfina).

3.-El antagonista opiaceo Naloxcna ,actua desbloqueando la

ctividad reproductiva causada por la B-endorfina.

4.-El uso de la Naloxona como terapia de los guistes
foliculares, es més efectiva que el usc convencional de
hormonales,ya que ocasiona una respuesta del propio

organismo aumentando los niveles de "LH"
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CUADRO 1
GRUFO 1 GRUPO 2
VACAR RESULTADOQ VACA RESULTADO

1 + 1 +2
2 + 2 +
3 - 3 +
4 + 4 +
5 + 5 +
6 - 6 +
7 - 7 +
8 + 8 -
9 + 9 +
10 - 10 +
11 - 11 +
12 + 12 +
13 T+ 13 +
14 - 14 +
15 + 15 -
16 + 16 +
17 - 17 +
18 + 18 +
19 + 19 +
20 + 20 +
20 13 + TOTAL 20 18+

7 - 2-

65% PORCENTAJE 90%




£5TA TESIS WU DEBE
SM® BE LA EISLOTECA
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CUADRO 2
Ni- 20 N2= 20
X1 = 18 X3= 13
$1 =0.9 2= 0.65
g1 =0.1 e
Z a/2= 1.96 a=0.5

Z2=2.016 > Z a/2 =1.96




RESULTADO A TRATAMIENTOS
COMPARACION

VACAS TRATADAS
20

—

GRUPO UNO GONADORELN GRUPO DOS NALOXONA

I POSITIVOS NEGATIVOS

CUADRO 3
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