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o . RESUMEN -

Mejfa, O. . N = N .
EFECTO DEL - LIQUIDO . FOLICULAR EQUINO EN LA SOBREVIVENCIA DE
EMBRIONES OVINOS TRANSFERIDOS ASINCRONICAMENTE.

Asesores: Zarco, L.y Valencia, J. o

El presente estudio se realizo con la finalidad de determinar si la administracién de liquido
folicular equino retrasa la luteslisis y permite el reconocimiento de la gestacion de embriones en
asincronfd. Se transfiricron dos embriones en estadio de mérula o blastocito colectados el dia 6
posleétrq a cada una de las 31 receptoras que se dividieron en tres grupos. El primer grupo quedé
integrado por 11 ovejas a las que sc les ndministré‘ liquido folicular equino, cada 8 horas durante
12" dias y que se encontraban en ¢l dia 9 postestro al momento de la tranferencia (grupo
asincrdnico/lfe). Al segundo grupo se asignaron 11 hembras en asincronia (dia 9 postestro) que
no recibicron liquido folicular (grupo asincrénico). El tercer grupo se formé con 9 ovejas en
sincronia en relacién con el ciclo cstral de las hembras donadoras de los embriones (dia 6
postestro). Los porcentajes de fertilidad fueron de 36.36%, 63.63% y 77.77% para las receptoras
de fos grupos asincronico/lfe, asincrénico y sincronico respectivamente, sin que se encontraran
diferencias estadisticamente significativas entre etlos (p>0.05). Los niveles de la progesterona
plasmdtica en las hembras gestantes de los grupos en asincronia fueron generalmente mayores
que los de las hembras gestantes'del grupo en sincronfa. En las ovejas que no quedaron gestantes
en el grupo asincronico tratado con liquido fol{cular se presentaron dos tipos diferentes de
comportamiento liiteo: en cuatro de cllas ocurrio la lutedlisis en forma normal, reduciéndose las
concentraciones de progesterona a menos de 1 ng/m! en el dia 16 6 17 del ciclo estral; en las
otras tres s¢ produjo un retraso en la regresion del cuerpo liteo, manteniéndose la produccion de
progesterona hasta por lo menos cl dia 21 postestro. La prolificidad de las hembras gestantes fue
de 1.25, 1.28 y 1.77 para los grupos asincronico/ife, asincronico y sincrénico respectivamente.
Aunque el nimero de corderos nacidos fue mayor en el grupo sincrénico que en los grupos
asincronicos, solamente existieron diferencias cstadisticamente significativas entre los grupos
asincrénico/lfe y sincrénico (p< 0.05).

En este trabajo no pudo demostrarse que ia ad‘ninistraci()n de liquido folicular equino retrasa
la tutedlisis y permite el reconocimiento de la gestacion en las ovejas receptoras de embriones
con 3 dias de asincronia.



EFECTO DEL LIQUIDO FOLICULAR EQUINO EN LA SOBREVIVENCIA DE
- EMBRIONES OVINOS TRANSFERIDOS ASINCRONICAMENTE.

el estres calonco, que rcsulla cn altcracxones dél amblentc utermo quc dL alguna manera mh:ben :
el desarrollo cmbrlonurm y rt.lraS'm la sccrccnon Pe Ias protunas lrof‘oblﬂsucas rcsponsables del
reconoc:lmlcnlo malerno dc I’ geslacuin (Thalchcr;\ al ,.1986; Putney et al , 1988).

Olra causa importantc de m!‘eruhdud es. la regresxon premalura del cucrpo litco debida a.un-
adelnnlo en ln hbcraclon dc la PGFZ 3 (Sou(hec ct-al , 1988a,b; Copelin gt al , 1989; Hunter .
¢l al, 1989; Petergtal , 1989; Coopcr etal; 1991), por lo que en reclenles mvcsuz,acmnes se ha

buscado retrasar Ia secrecion uterina de PGF2 .



‘ Algunos de los trutumlentos que se han unllzadp pnra evntar la llSlS del cuerpo luleo son los

mhlbldores ‘de lﬂ sfntesns de PGFZu omo e] flunixin meglumme, la mdomctucma, el écldo,f

acelll sahcﬂlco acndo mcclofenamlco y la hldrocomsonu Vane gl\nl 197! qucnkowskn gj,

Olra altemauva ha sndo el tralur de adclanlar cI rcconoclmlcmo matcr d<, ln gcsldcmn'

mcdmntc la’ admmlstraclén de lns proplas prote[nas trofoblashcas ovma 0 bovma, ya scan o

punfcadas a purllr de hembras ges(an(es (Godkm gl gl l984u b Ashworlh 1992 Olt el nl

1992) o producndas mcdmnlc mgcmerfa genéllca (pro(cmas lrof‘oblésllcas rccombl (ﬁé)»(Mnrlal’ B

DCbldO a que lns prolcmns trofoblésticas responsables del rcconommlcnlo dc géslacién' '
pcnenccen a la; l'amllm de los interferones, también se' ha unllzado la dmlmslracmn de -
interferones ul(’u [ de m(urfcroncs alfa recombinantes (I'hutcher ﬂ ﬁl 1989 Flml ﬁ gl ]_991. -

Gnrverlckm n_l l992b Parkmsons;lnl 1992).



Sin embnrgo, dxchas protcinus no se encuentr I omblcs en cunudades xmportantes por lo

que su uso es hmuado Ademus, al menos en el hno los mterferoncs ulfa son plrogcnxcos y al

estrogenos (Baird ¢t al , 1991; Mchnll)’s‘Jﬂl 199la) L. mh1 eC
permite retrasar el desarrollo folicular (erd 9_1 g_[ 1990 “por. Iofqu se puedc spcrar quc‘

también sc retrase el inicio de la IulcéllSls. :

(.slt.rondcs (B(.rg,fell und Gmthcr, ]985 Gremmes |199O erd etal, 1991)



Puede pensarse que la admlmslracnén de llqu:do folxcular equino_libre de cstcrmdcs, al

supnmxr selcctlvameme ln secrccxén de FSH (Roéer ;t al , 1994) evnmr{x cl dcsurrollo de'los

' fohculos ovarlcos y por tanto, lu secreclén ov‘ 'cn de eslradlol (erd gt al 1990), con lo que lu‘,: -

ochhvo el rcahzar la'

transl‘erencm de cmbnones en asmcronm en relacxén con el clclo cslral de ln Ochﬂ rcceptorn y

cvalunr si Ia mmlslracnén dc fqul o lcular ?qumo retrusa ln rcgresnon del cuerpo lateo y .

perml(c el reconocmucnlo dc la ges(aclon



REVISION ‘D,‘E' LITERATURA; :

REGRESION DEL CUERPV LUTEO EN LOS RUMIANTES

alla progestcrona durante la l'ase lulen del clclol

v’,;

ms para Ia

cxpuesto a la P4 nl menos durante IO 12 dfas (Va]letm a_[ 19 Lammmg m al 1991 Lau et V
al’, 1992), ya quc dcspucs de IO dias de exposncnon del utcro a lu P4 esta hormona provoca la
destruccién de sus propxos receptores en el fitera (Vu- hm ;'J. al 1977 cnudo por Lau gt al, 1993;

McCracken ¢t ol , 1984), por lo que después del!dm 12 del cxclo cstral normal de una oveja la

10



progesterona deja de bloquenr la acumulncnén de rqceptores pnra oxltocma y ln conccntr'\clon de

éstos se mcrementu (Flmt 9_( nl 1992)

Ademés, debldo a la dlsmmucnén del efecto dc la P4 sobre el utero hacm el F nnl de la faser

lutea, uparecen en‘el utero rcccptorcs para el estmdlo] ovanco _ proveniente’ de Ios.folfculos,,

Lu nieraccion de la oxnocma con sus eceptore s 1mportan1e en «.l eslablccnmnento del

patrén de secrccxon pulsaul dc la PGF 2a ya ‘que l!i oxuocma al ser l|berada en formn pulsaul se

cncargu dc mlcm cada cplsodlo de sccrcc:on dc la Gl‘2a por purte del ulero (levna gx al E

1991).: La u‘(l\ocmn \anto de orlgen Gleo como nultano, mu.ractua con sus reccptorcs

rcclentcmcntc smlclnzados y como consec ncm se desencadenn la’ sfntesns de PG]‘ 241 por el

Titero (McCrakcn gml 1984'4

r el cuerpo luteo dxsmmuye como

En las ove_[ﬂs durante la lutcohsls la’ secrecxon “de:P4;

la luteol|515 (Zarco gl.nl 1984 l988zl Zhang g1 al . 1991)

11



Cada pulso de la PGI‘Za uterina csumula lu hb(:racmn de mids oxnocma por cl cuerpo lutco E

(Moorcglnl 1986 ansa ;.lnl 1989 Wnth and Denmng-KendaI 1992) y dnclm ox:tocmu

puede a su vcz estlmular lu sccrecno d

PGI‘Za, ya que se requleren 4 a 6 puls 's secreta s con lnlervnlos deSa 6 horas enlre pulso y

pulso p'lm quc h lutcéhsns sc c o plele y sea: xﬁeversnble (Zarco et-al; 1984 l988a) La '

lrccucncna con que se secrclan dlChDS pulsos es muy,lmponumc, ya’ que. si los |nlcrvalos entre i

ellos sc alurgan, la rcgrcslon del cuerpo Iuleo pu e fnllar a pesar de hnberse secretado gmndcs )

cantidades dc PGI‘2a (Zurco g_l n.l 1984) Igualmcme, la secrecién de grandes cnntxdudcs de‘ o

’ l’Gl‘Za Ln (‘orma <.ontmun en lugur de pulsaul quc ocurrc en'las ovejas gestantes lampuco rcsulta
en Tiiteotisis (Zarco et a_[ l988b) : '
El que,lulu(eollsxs sea funcnonal |mplica que existan primero cambios bioquimicos en el

cuerpo lateo como la disminucién brusca de la secrecion de P4, los cuales pueden estar separados

dc 155 cambioscs(ruéturalcs posteriores que sufrc-el cuerpo liteo (Horton and Poyser, .1976) :

chhos cambnos estructurales originan la destruccién y pérdida de las células que consutuyen al
cuerpo luleo. pmm.ro de las células pequefias y posteriormente de las células grandes, y por tanto

la dlsmmucnon de su peso (Schwall etal, 1986; llansclc_tal 1991).

12



Los cumbms morfologlcos qu ocurren durnnte la regresmn dcl cuerpo lulco mcluycn la

conu dumcnon cuando dlchn ovulacnon no ha sndo precedld por.un perfodo de exposnclon a

progesterona P vcmcnte de un cnclo cslral antcnor (Hunler, 1991 Gurverlck et al l992a) Asl,

se presen(un ases luleas corms después de la pnmera ovulacnén puberal (Rodrigucz 1991

Balcazar, 1992), cs(acmnal (Walton, 1977; Oldhum and Mumn, ]979), o postparto (Braden g:
al, ]989), por lo que, dichas ovulncmnes gencralmente son infértiles, “También se ha demostrado’
que Ta ln‘duvccqén de ovulacién utilizando Gonnd?trppma_ Coriénica Humanu (hCG) o con la
hormona Liberadora de Gonadotropinas (GnRH) en animales anéstricos, induce en. forma

rebetiinle la formacion de cuerpos liiteos de corta duracién (McLeod ¢t al , 1982a,b; O'Shea et
al, '19845 Southee et al , 1988a,b; Driancourt ¢t a] , 1990), por lo que este tralamiento se ha

utilizado cormo‘ un modelo para el estudio de:esta deficiencia litea y su-posible prevencién®

(Hunter, 1991; Garverick etal , 1992a). :
LVlanCmS recwntes han demostrado que el cu¢1rpo liteo de corla duracion es mlrmsecamenle

normal (Hunter gt ] , 1991, Garverick et al, 1992a ) y que su corta vida se debe en reahdad a

13



una programacion umdecuudu de la secrecnén de proslaglandmas ulcnnns (Southuc QL al , 1988b;

Copelin ;m_l 1989 Hunlergnl 198 H Pe(ergtnj 1989' C operg,ﬂ 1991)

'RECONOCIMIENTO MATERNO DE LA GESTACION

recwnlc sugiere que cl PAI' (1cnc una funcnén autocnna en lﬂ gcslacmn lempran:’ Robe
1990; Gandolfi etal, 1992). L ‘
Hay factores de crcmmlen(o como cl Factor dé Crcctmlenlo Transfon‘nador (TGT), el F actor‘ -

de Crecimiento Parecido a la lnsulmn (IGP) y cl Faclor de Crecimiento prdermal (EGI‘) que-

intervienen en: el cru:mnenlo y desarrollo dc los embriones antcs de su 1mplantaclén Y. i

posteriormente son mediadores de-la decxduahucmn e implantacion: cmbrlomna (G

al, 1997) Estos factores de crecimiento ademds de participar en cl me(abollsn del cmbnén :

contrlbuycn a la sintesis de proteinas embrlonnrns y csllmulnn el crcclmlento y. In dlfcrcncmcmn

de las células uterinas (Gandolfi gt al , 1992), .
- También los oviductos de la oveja.y vaca sccremn f‘uctorcs que llcnen una lmportantc A’:

actividad mltogemcn sinérgica con la msulma y por lanlo, con los IGF (Gundoll‘ u n] 1997)

14



Aunque esta comumcucmn lmcnal enlrc el utc[o y el embrmn ] lmporlanlc Ios eventos’

posteriores de reconoclmlenlo de ln gestacnon, en donde se cncuen\mn olucmdns las proieinas

trofoblésticas producldus por los i mmn}cs, son los que dctcrmman ﬁnalmentc In \'lab!]ldﬂdv o

muerte del embno

¢l ;11 ]986 Thatchcr gt nl 1986) yaque es lndlSpel‘lSBb]C que:contmuc cl aporlc' adccundo dc P4
por parte del cuerpo Iulco (Slc\vnrt elal, 1989) ’ L

La’ produccnén de PGl ”u se mcrcmenta tanto cn las ovejns gestan(es como en las no
gestantes, hasta alcnnzar un pnco ulred‘edor dcl dfa 14°8 15 para postermrmcn(c decrecer. Sin
embargo, el patrén de secrecion s dlferente, ya que en las ochas no gestantes la secrecion es
pulsatil, mlcntras que en las ovcjas gcslantes hny una clevac:on constante de la secrecién basal de
l’GFZa, pero sm pulsos marcados (Zarcoetnl, 1988b)

En la" OVCJB, s¢ rcqunerc la secrecién de éustsmcms embrionarias para que ocurra el -

reconocmuento materno de la’ gcstacnén y el CL'se mantenga mis alld del dia 14 postovulacién,

mcdlante tres l_necamsmos principales: la atenuacion de la liberacién pulsatil de la PGF2o por el

utero, la rédixcc;ién de la actividad luteolitica de Ia PGF2¢. sobre el cuerpo liteo y el incremento . - °.

en la :éec,re,cién de PGE2 por parte del utero gestante (Wiepz ¢f al , 1992; Wiltbank et al5:1992;
Niswender et al , 1994). :

15



Recientemente sc ha mslado c xdcnuﬁcndo el factor anhlutcolfuco sccreludo or cl embnén, el
p

cual es una protema trof‘oblnsuca, dcnommadu amenormente como protcfnu X anhluleohsma

trofoblasuca o trofoblastma y actualmenle en OVCJHS prolema trofobld tca ovma-l (oTP-l)‘ .

El mcrcmcnto cn ln producctén de oTP-l coincide con ln lransl‘ maclon morfologlca del

cmbrlon y con su crccnmlcmo. ya que cnlre eldiady 10 el embnon munuene una forma csf ica

y tiene un dmmclro de lzm sélo 0.4 a .14 mm, lransformandosc despucs a una formn tubular y :

postenormenlc filamentosa, llegando el trofoblasto a mcdlr entre 140 a 190 mm en el dfa i15dela

gcstaclon (Thalcherg{al 1986; Bazeret al , 1991, Gelscnmnl 1992 Robertsbg_lul ’1992)
E‘(ISIC un segundo periodo de produccnon de Ia oTP- ] por. el corion f'elal (cuyo orlgen es el U

lrofobluslo cmbrmnarxo) entre los dias 25 a 45 de I(a gestacndn (Bazer o nl 1991)

Apurcntcmenlc Ia oTP:1 no es secrctada al ‘torrente: sungufnco nm(cmo y sus receptorcs se k

encuentran en cI cndomclrlo utcrlno (Godkm et al, 1984b; Stewan g[ al; 1989), lo que suglere [

una accxén locul L‘n eslc scnlldo, la mfusnon intrauterina tanto de oTP-] pura como de oTP o

recombmantc., prolonga la v1da del cuerpo liteo citando es administrada a pamr del dla 10- 12

del ciclo LSU‘BI (anlcl Q;\l 1988; Godl\mgznl 1984a; Martal gt gl , 1990)

16



Paru nlnrgur ln vnda del cuerpo luteo en oveJus lnmblen se han admmlslrado en CDnJunlO las

respuesta mmunc malerni y de la: diferenciacion celulnr (Roberts‘ m al 1989 1990 1992

Es probablc quc a oTP-l mduzcu al endomel oa smtcuzar un inhil s enzimas (o de

ulguna enzima cn pnrllculnr) m.cesarlas parn la s(nteS|s de ln PGFZa con qufolipash A20la

cicloendoperoxidasa (Bazer et al 1991 Gelsert ;1 a_l 1992)

17



Se ha demostrado tamblén que lu admmls(raclon de |nterfcrones alfa - reduce - lus

concentmclones dc ucxdos grusos msaturados en| los fosfolipndos dc lus membranns, lo quc

mecanismo principal de uccmn es inhibiendo a la enzlma cxcloo‘ngennsa, fundumenlal en Ia

sintesis de PGF2« (Thatcher et al ; 1989)




REQUERIMIENTOS DF SINCRONIA UTERO EMBRION

Al tener los cvcn(os del reconoclmnento de gestacnon unﬂ rclacmn cronolog,xca precisa,

protcmas lrofobhstncas responsables del reconocxmlemo de la gcstacxén (Pu(ney 9_1 al 1988

19’



También es posible que un retraso relativo en el 'dcsnrrollo del embrién en’ relacién al ésladok

del ciclo estral de ln madre, sea una de las prmclpales causas de la mortahdad embnonana que se

prescn(a cuando sc realizan transferencias de embn,

lmnsfcndo, lolcra mcjor una usmcro “de_en horas. ya quc cmbnones ovinos-:

colcc(ados a parur de fas 72 84 horas husla rcdcdor del dia 9: postcstro son gestudos”‘

cxntosumeme, lo que no. ocurrc con embnones dc menor edud (Moore and Shellon 1964; Mnorr

and Rowson, 1966 Rowson nnd Moor, I966 Wllmutmnl 1988)

20



Sin embargo, cuando la’ usmcronia entre la donaFora y la receptom es de 72 homs [ mas sélo

un pequeﬁo porcenla_pc de oveJas queda gesmnte @8- 20 %), a pesar de habcrles sndo transferldosv

embnones colccludos al dm 5 a 7 postestro y cuyo esludlo correspondc ul d moruln o blastocnof

rrollo'(Rowson Q(ﬂ_l 1972 Kunkcl and Stncklm, ]978 G

21



Exusten dos posnblcs exphcacmnes dc la pérdida embrionaria que ocurre cuando lu donadora y
la rcceploru no se encuentran en sincronia, Una de ellas scria la modifi cacmn falal dcl desarrollo

embrnonano causada por la exposwlon aun ambiente uterino madecuado, yu qut. cl desarrollo i

del embnén es alte hdad cs que ‘el

el utero de un receptora en asincronia. La olra po

embrién sea mcapaz de eJercer su efecto anululcolﬂlco sobre el cuerpo luteo de la reccptoru, con

el resultudo de que el cuerpo luteo 10 es mantenido yla gcs(acxén perdlda (Rowson and Moor,

1 966 Wllmul c_Lnl 985

S LIQ IDO FOL[CULAR E INHIBINA. ;

El lfquxdo fohculur conticne dlfercntes componcntes no estermdalcs cnlre los quc se mcluyen

ala mhlbmn, la folistatina y a ncuvma, us( como dlferen(es mhlbxdores como Ias prolcinas

la granulosa de los foliculos antrales las que pmduccn la mhlblna (Flndla)’ =l ﬂl 1986. Kretser
and Robertson, 1989; Campbell gt al , 1990; Roser g_{ al, 1994), bﬂJO el control de la hormona
foliculo estimulante (FSH) y mediante el mecanismo del badeposiﬁ 3', 5'-monofosfato ciclico
(AMPc) (Kretser and Robertson, 1989; Campbell ¢t ai , 1990).

Aunque en humanos y en primates no humanos sc ha demostrado que también ¢l cuerpo Hiteo,
bajo el control de la LH produce inhibina (Davis ¢t al , 1987; Tsonis et al , 1987; Fraser etal,
1989; Smith gt ;11 ,1199[), en las ovejas no sc ha encontrado la expresion de RNAm para la
subunidad alfa cn célu.las lateas, lo que indica que las células que principalmente producen

inhibina son las de la granulosa (Kretser and Robertson, 1989; Baird ¢t al, 1991).
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En el macho (de dlferentes espccnes domesncas y en roedorcs y humanos) la mhnbma es
produclda in m_m por lns celulns de Sertoh y su produccnén controludﬂ por Ia FSI [ (Tsoms g[
.b’ook aal, 199!) In';

 también producen inhibina (Rlsbrldger g[ al

1984 -

: erd gl al, 1991 Mclely ﬂnd erd 1991a) Cerca del 90% d tradlol sccrclado por los

ovarios se dcnva de cstos f‘ohculos csumuludos coh I‘SH (Baxrd gm_l 1991 Munnvcj nl 19920)

La mhlbmn es sccretada pnnclpalmente por los folfculos anlrales grundes, sm lmportar que :
sel i,
1983; Baird ¢t al , 1991). In MLILQ se ha demostrado que el 55.% de In pr' duccnén total de

todavia no adquleran su madxima capncldad aromuuzante o que ya ‘la hnynn perdndo (Tsu

inhibina se debe a los foliculos cslcro:dogemcos prandes. Sm embarg,o los fohculos gmndes no

csterotdogénicos y los fol(culos pequenos conlnbuyen conel33 % yel 12% de Ia produccmn de”
mhnbma respcctlvameme (Mann gl al, 1992a). » g . : )
La sccrecién de cstradlol _por los follculos preovulatorios dcpende de 1:1 exxstcncn de -

precursores de androg,cnos producidos por las células de Ia teca estlmulﬂdas por lu LH AI :

1989, -

dlsmmmr los mvclcs de progesterona al-final de la fase lutea, el mcremento en la” secreclén de N

LH estimulael progrcswo incremento de la secrecion de estradlol qu e ocurre durante la f‘ase

bfohcular (Bunrd 9_1 nl 1991). En esta etapa del ciclo estral ex:ste un hgero e mconsnstenle

mcrcmcmo en l.\ produccxon de- inhibina rclnc.lonndo con el uumcnto en el RGmEro de los
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l‘olfculos antmles grandcs (erd gx nl 1991) Eslo suglerc que la rctroahmemac:on negauv.x

sobre la FSH esta controludu gle balmente por Ia mhlbma, al xgual que el numcro totul de los :

folfculos untralcs gmndcs presentcs en lo: '\ovano ; mlenuaa que el cstmdml 'nfluye en gmn :

medida sobrc las, ﬂuctuaclones dmnas de las concentraciones de FSH (qu suvez de!'enn’man el

numcro dc fol

(erd gl nl

ncenlracmncs c1rculuntes de FSH (De Jong, 1991 Fmdlny etal, 1991)

ind honnona ghcoprotexca formndu por dos subumdadcs difercntes unidas por

ali lg l que olrns hormonas su secrecion es

pulsuul (durumc Ia fase fohcular los pulsos de m.\nbma ocurren cada 6615 min.) y sus pulsos

dlsulfuro, denommadus alfa y bcla (Burger, 19

comcndcn con Ios pulsos de androslenedlona que suguen a los pulsos de LH (McNellly and erd o

]989b I‘mdlays:lnl l99!)

En gcncral sc han mslndo y cuructenzado os. formas, de inl lbmu dcnommndas A y B y sus

dll‘ercncms sc dcbcn u varmcnoncs en In secue ia de los nmmoticndos dc In subumdnd be(a ya

quela subunldud alf‘a es constante pudiendo la. mhxbma estnr furmada por una subumdad alfa y

una subumdad beta A0 por una subumdad alfn y otra beta B; csto tunto en l(qu|do folicular

bovmo como ovmo y borm (Kretser nnd Robertson, 1989 nght l991n) La lnhlbmn se ha

caractenmdo en el Hqu o; ohcu r de especxes como los bovmos equmos, ovmos, caprinos,

porcinos, roedo cs y prlmat (Hnmndagtal ]989 Bergfeltfam 1991 De Jong, 1991). -

Existe una gmn homologfa mlerespecle en Ia estruclura prlmurm de las subunidades alfa y

beta, purn la subumdadﬂulfa Iu homologfa es cercana al 85 % y del 95 al 100 % para la subunidad

beta (nghl 199ln)
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Tanto la subumdad alfa como la subumdad beta son smtehzadas pnmeramenle en una pre-pro

fonna y se ha delermmado que nparentemente por scparado, las subumdadcs que constlluyen ala

mhlbma no son bloléglcamenle ucuvas (De Jong, 1991)

desarrollo como son el factor de crccmuento lransformador betu, la suslancm lnhlbldora dc Ios

conductos de Mililler, el factor de dlférencmclon crlujmde y.»laiacllvmu. ’lamblcn se ha aislado
RNAm para la inhibina en el cerebro y'en la mdduki cspinél,"pdr .lo qﬁé se piensa que pudiera
tener.un papel regulador en el sistema nervioso cenlfu‘l.'A eslas proteinas sc Tes ha agrupado
dcnlfo de la familia de "péptidos rclacioqaaps con la 'inhibAi’na“ (Kretser and-Robertson, 1989;

" Knight, 1991a).
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En vacas y ochas se ha uullzado expenmentalmenlc la admmlslracmn de hquldo fohculur

plasmauca (Henderson et al ]986 Martm et n} 1987)

:ml de liquido; folicular, equmo, permnte

En ove)us, la ndmmlstracmn cndovenosa de

mantenimiento: del cuerpo lu(eo cunndo se mduce la ovulaclon en hembras anesmcas * o retrasar ;

el inicio del estro "‘*

Las conccntr’lcmncs de F SH se encucntrnn mhxbldas mlemras se manuene la admlmstraclon s

de l(qmdo f‘ohculnr yal suspendersc su apllcacmn dlchas oncentraclones se mcremenlun hasla
lrcs veces, por lo que esle cfcclo puede utlllzarsc en oveJas pam mcremenlar la lasa ovulnlona ya -
que la clcvacxén en los niveles de. FSH pucde. af‘ectur la dmamlca fohcular y promover el
desarrollo de un mayor nimero de follculos preovulatonos (McNellly et al 1989a, Vosninkou e

al, 1991), mediante el incremento ‘en la aromallzaclén de nndrégenos a cslrogenos y de la

secrecion de cslradlol (Wallace Ql al, 1985 Henderson et al 1986; Medhumurthy _e_[ a_l 1987 o :

McNelllyQ.lu.l l99!a)

* Balcdzar et al , 1994, comumcacmn personal

** Herndndez et al , 1994, comumcaclén personu].
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Este cfecto supcrovulutono se puede lograr ‘también mcdmme la mmumzm:lon conlra la .

subumdud alfa de la mhlbma, yu que al mcrementarse los mvcles de lu l‘ SH mnto cl dmmc!ro de

con Lll cs menor (Henderson st u_l 1986) .

szlo h prohfcraclon de las celulas de la gmnulosa como ln blOSInleSIS de es(rndlol follcular y

ala SHoalaLIl‘

cl desnrrollo de la capacidad de rcspuesta de lus‘ células dc In granulo

(mcdldu a través de la produccmn de AMPc) son eventos dependlemcs de las concenlracmncs
plasmaticas de la FSH. Por lo que la reduccién o inhibicion de Ia FSH 1fecturd fo:zosamcmc :
estos eventos (Henderson et al , 1986). En yeguas se ha demos\rado que la admnmstraclén de‘
liquido folicular equino también suprime las concentraciones de FSH: cmulante y en
consceuencia, inhibe el crecimicnto folicular y retrasa la ovuluc;én (Mlllgr etal, 1979b; Bergl‘cll )

and Ginther, 1985; Gremmes, 1990). BN i
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MATERIAL Y METODOS

Trabajo cxpériménldl g

El prcsénte ‘trbnbujoi

rcahzé en el Cenlro dc.EnseﬁnnmA Pmcuca, Invesngacmn y Extensnén -
“en Rummntcs (CEP ' : ) :

Vctcrmanu y

corresplondcﬁ'al ﬁériodo de actividad reproductlva plena enel CEPIER (Qulspe el ;;l 1994)

Anlmalcs cxpcrlmcnmlcs :

Las ovejus

mpleada eran de dlferentc numcro de purto y dc rnzas Dorsel Pellbuey,

anbounllct y Sul‘ lolk asi como cruzas enlrc cst'\s

Los ammalcs fucro 'mamemdos en cslubulacwn y ahmentados con heno de avenn, ensﬂado
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Transferencia de cmbnoncs

Enel expenmenlo se uuhzaron un total de 48 ovejns, de lus cuales’ l7 fueron donndoras de

embrlones y 31 receploras Las reccptoras s‘ ns:gnaron aleatonamenlc a lres grupos ok pnmcr 3

dia (maﬁuna y noche), ulxllznndo camcros enlcros prowslos de un mnn l con el ob_]eto de:

registrar cl momcmo del m o cl e o (dla 0 del ¢ clo smc mzudo en las receploras) Como .

reccploms se ocuparon umcameme aquellas o cjas que presenmron eslro conductual a Ias 48,

horas del retiro de [a cspon]u
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Todas las donadoras ullllzndus fueron serv:das en la maﬂana del se;,undo dfa poslenor al

retiro de lu espon}u, consxd sndose este dia de I 1 pnmern monm como el dia 0 a pesnr de haber

sndo detectadas en cclo 1a noche del dia anterior (@ Tas 36 homs del reuro dela csponJa

mcnorcs en estus

Lclulas dc tamaﬁo, color y textura umformes o con lmperfeccxone

"caraclensucas) (Trejo, 1986 Rutt]e etal, -1988).

tora se le trzmsfneron en fresco dos embnones en esladlo de morulu 3 blastocno s

: Paru la lransferencm de dlChOS cmbnones se utilizd " la lécmca laparoscéplca descnta por Hores-
Foxworth gt a_l 1992 en donde medlante el laparoscoplo se Iocallzé el ovério con el cuerpo
: Iuleo mds desarrollado y en el cuerno 1psnluleral se rcuhzo la transfercncna, medlanlu una pc.quena

. puncién,
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Admlmstraclén dc hquxdo fohculary tnmn de muestrns

A las receptoras de] grupo usmcrémco/lfe se les admmlstro por via cndovcnosa 3 0 ml dc

ob(emda de ca a’ oveja :al dla l9 postenor ul estro Los vnlore mayorcs ar 1 ng/ml 50,‘,

consnderaron como mdncadores de gesmclén (l‘lores ;x nl 1992)
Eslc dmgnosueo sc confirmé mcdmnte ullrasonpgraﬁa de tlempo real en el dfa 60 postenor al

cslro (Bretzlaffet al ; 1993).
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cI_A 14 y"l . 2 " dcl 1. tda £« l“ 1 1"

El llquldo follcular equmo uhllzndo se btuvo con jcrmgns eslenles, a pamr de fo]iculos

ovancos de yeguus sacnﬁcadus ch un rastro local

(Lussier, 1989)

Las conccmmcloncs de cstcrmdcs (proge erona estrudlol) prcscmcs en el l{quldo fohcular '

equino ya pn.purado fucron determ adas medlante radlommun anahsls, enconlrandose mvcles

de probcsleronn no deteclablcs y mveles dc eslradml no muyores a 300 pg/ml
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Anilisis estadisticos

Los porcenlcues de fcruhdad entre los tres grupo§ o trammxcmos (‘uuon compumdos medmnte

la prueba exacta de l"lshcr (Navnrro, ]988)

de la- interaccion trutamlento por estudo ges

I‘mnlmcntc, se Lomparo la’ prohﬁcndad de lus ovejas pandus dc Ios lres grupos medlante la~

prueba de t (SAS TT LS?)
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RESULTADOS

Enel cundro I.se muestmn los porcemaj dc femhdad por grupo, usf como el de todas

las ove_pas en aslncronla (traladas y ‘no tratadus con Hquldo f'ohculur cqumo) y lotal (OVejﬂS en

asincronia y smcronia) Aunquc el porcentaJe de femhdad es aparentemen

del grupo en smcron(a, no se encontruron di

Cuadro 1.’ Comparaclén de los porce
en forma sincrénica; y en ovc_;ns ala ‘q
recibieron o no liquido fohcular cqumo

Gru po

ASINCRONICAS CON LFE
ASINCRONICAS SIN LFE
SINCRONICAS -

haber rcc:bndo embnoncs nsm(.romcos Ias concen‘lracnones de progesterona son snmlares a las

del grupo smcromco, con amphas variaciones mdlvnduales y entre dms pcro munlemendose

sxcmpre por nrnbn de 2 ng/ml
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Figura 1. Concentraciones de progesterona en diferentes dins postestro en 7 ovejas que quedaron

gestantes después de transferirles embriones sincrénicos (de 6 dias de edad) en el dia 6 postestro.
Nétese que los sangrados solamente son continuos hasta el dia 21, después det cual solo
se muestran valores cn dfas aislados. .
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Figura 2. Concentraciones de progesterona en diferentes dias postesiro en 7 ovejas que quedaron
gestantes despuds de transferirles embriones asincrénicos (de 6 dins de edad ) en el dia 9
postestro. Los sangrados ‘solamente son continuos hasta el dia21, después del cual sélo se
mucstran valores en dias aislados.
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En la fig gura 3 se mucslmn Ius concentmcxones dc progesl«.ronn de las ochus que-

quedaron gestantes después ‘de transfe S mbnone ‘en’ fon'na asinc romca ytmtarlas con

hquxdo fphcu!ar equmo. Al igual que en los otros gt!upos se observan nmplias ﬂucluaciones tanlo -

. oveja lO > ¥
10 . con l.fe N “ 0
g . L Fisp
w8 o f
R ; 8.7
[ - .
g6 g .6
g 5 \.‘ ) g 5
g 4 ) g
& 3 e 31
e z¢ e e 2 ’-
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Figura 3. Concentriciones de progestcrona en diferentes dias postestro en 4 ovejas que quedaron
gestantes después de transferirles embriones asincronicos (de 6 dias de edad ) en el dia 9
postestro y ser tratadas con liquido folicular equino cada 8 horas entre el dia 9 y 20. Nétese que
los sangrados solamente son continuos hasta el dia 21 postestro, después de los cuales solo
se muestran valores en dias aislados.
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En el cuudro 2 se mucstmn lus medms mfmmo cuadrancus de los valores diarios de

pmgesterona plasmutlca (P4) de las oveJas que quedaron gestanlcs en Ios grupos smcromco.

asmcrémco, y asincrénico lmtado con lfquxdo fohcular equino. ‘Entrc el dfa 9 y el dm 12 las

11529 £ 048 a
13.83'% 0482

600+ 048b
© 4017k 048a
1548 + 048 b

a,b parn un delcrmmndo dia (renglon), los valores quc no com parlen por lo
menos una hleral son csmdfstlcumente dlfcrenles (I’<0 05)
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En la ﬁgura 4 se muestmn las concentraclones de probcstcrona en una ovc_]a del grupo

smcromco que "no quedé gestnnte después de ln transferencla d embnone Como pucde )

obscrvurse, las concentrnclones de progesterona s¢ mantlenen por arriba de 2 ng/ml dcsde el dfa :

9 hastu el d!a 13 dcscendlcndo a menos de ] ‘ng/ml en el dia 14 del ciclo, lo que mdlca una

luteéhsls norma[

oveja‘ 163

10 sincrénica

‘Progesterona (ng/mi) e

gcstan(e después: de lransfcnrle embnones smcrémcos (de; 6dms de edﬂd) en cl'dia6
postestro. Nétesc” que: los san[,rados solamente on* contmuos husa el dia 2! despué del
cual s6lo se mucstran valort.s en dlas ﬂlSlEdDS °
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‘En la fi gura 5 se muestran las concentracmnes de progesterona en ]as cualro ovejas del .

;,rupo asmcrémco que no quedaron gestanles. En todos los ammalcs las concenlmcnones de .

Iuteohsns normul en todos los ummales no gcstnnteq del grupo asmcrémco (cuudro 3).
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Figura 5. Concentraciones de progesterona en diferentes dias’ postestro en 4 ovejas que no
quedaron gestantes después de transferirles embriones asincrénicos (de 6 dfas de edad) en el dia
9 postestro. Los sangrados solamente son continuos hasta el dia 21 después del cual sélo se
muestran valores en dias aislados. :
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En' los an_igﬁales que n‘o‘quedm_‘on gestanics en el grupo asincronico tratado con LFE

sc presentaron dos tipos diferentes’de. comportamiento ltiteo.. En’cuatro de lﬁs animales se

presenté lutedlisis en forma normal; reduciéndose ls concentraciones de progesterona a menos

Bnica con 1fe

ngesteiona (ng/ml)

- vﬂﬂﬂj

21 327 %2

i
"é"‘l‘l“’l: FL I LA Ul o
; dia ciclo estral

311 137718

9
dia:ciclo estral

oveja 2993 e “oveja 7492

10 asincrdnica con 1fe 1002 ‘asincrdénica_con ife

/;/“

Progesterona (ng/ml)
Progesterona (ng/ml)

CINNS S WS & K C IS e B (- B T I 1
dia cielo estral

qucdaron gestantes y presentaron lutelisis’ normal :después . de. transferirles- embriones
asincrénicos (de 6dias decdad) en el dia 9 posteslro y. tratarlas con liquido fohculnr equino
entre e} din 9 y el 20. Nétese que los sangrados solamenie son continuos hasta el dia 21 postestro,
despuds del cual sélo sc mucestran valores en dlas ulslados.
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Figura7. Concentracioncs de progesterona en diferentes dias postestro en 3 ovejas que no
quedaron gestantes y presentaron lutedlisis- retrasada” después de transferirles embriones
asincronicos ( de 6 dias de edad ) en_el dia 9 poslyestro y tratarlas con liquido folicular equino
entre ¢l dfa 9 y el 20. Los sangrados solamente son continuos hasta el dia 21 postestro, después
del cual sélo se muestran valores cn dias aislados.
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En el cuadro 3 se rcsume el upo de regresnén lulca de lns DVE]BS que no quedaron

gestantes en los grupos asmcromcos tratados ono con llquldo fohcular equmo (ASINLFE y

ASIN). También se n' ' luteas en al b s grupos Aunque’[

las d|ferencms no son” s:gmﬁcanvas debldo al 1uc1do ntimero de nmmales, solnmente en el L

grupo que fue tralado con LFE sei presentaron cusos d

promcdm la luteéllsls en este grupo ocumo 2 8 dfas dcspués q e en cl grupo que no fuc trnlado

con LTE

: Cuadro 3 Clusnfcaclon de Ias ovejas no gestantes de los grupos asincronicos de _f‘
acuerdo al momcnto .en que ocu _'o la luteéhsnsy duracnén promedio de la fase e
litea en cada grupo.’ [ : i :

Ovejasen . N = Lutedlisis L Dhracién'dgi 1a fase lutea (dms)
asincronia . : Normal ' Retrasada )

. SIN_LFE 4 ©* 4(100%) 0 12.00 % 0.812 -
14.85°* 3533

CONLFE . 7 4.(57%) 3 (43%)-

a, valores con la misma literal no son eslad’isticaiﬁénié dlfé;énlés (0>0.05). "

n

a3

luteéhsns relrasada, por lo que en



En el cundro 4 se muestrun las medlas mfmmo cuadrétlcus de los valores dmrlos de la

progesteronn plasmaucn (P4) dc la he " bras no gestantes de Ios grupos nsmcromc

Cuudro 4 Concen racnone; de proges eron ng/ml) [ S
-dias’ posteslro en ovc_]as no gest tes | de lbs Brupos en’ asmcronia Ge
tralndos o no con LFE.: -

Dia postcstro ; Asmcrémcus sin LFE Asmcromcas con LFE”
) | Mediat EE. i ‘Medin £ EEE;-

o4 %0460 .
9250464
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En el cuadro 5 se muestrn la pro]lf cxdad de las ovejas quc qucdaron gestzmles encada

" uno de los gmpos. El numero de corderos por geste i6n fuc‘mus,cle,vado cn el grupo smcrqmco

- Sincrénico
Asiricrénico cor

A;inéféhico sin’| LFE

‘ab valores con ln mlsm literal no son estndfsncamemc
" diferentes (p>0 05) 5E RSP
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DISCUSION

En el presente trabnjo se encontré que la admmlslruclén de Hquudo fohcular equmo provocé ol

lulea con el objeto de favi ecc ; l reconoclmlento’ e la gcstacxén no.cs sufi cu,nle para lobrnr el

eslablecxmlenlo de Ios embrloncs asmcmmcos Esto es npoyado por los resulmdos de Odcnsvnk y
Guslnfsson ( 1994), qu1enes encontmron que en vacas alas que se les tmnsf‘ cre un embnon con 3 L

dias de asmcronh la admmlslracxén de flunixin meglumme, potente mhlbldor de la sfntesxs dc

PGFZa, refrasa la lutedlisis y prolongu la vida del cuerpo’luteo. Aunquc se permm. el desarrollo

lutca producldo por el Hqundo fohcular equmo permitiria el reconocumento dc la gcstac n, lo -

-que no se observo t.n es ll'ﬂbﬂ]

* Bnlcnzar ctnl 1994 comumcac n persoml

** Herndndez otaly 1994 comi ién personal.

46



El scgundo mecanismo consnsndn en que el embnén a] enconlrarse en un ambiente ulerino

mudecuado ocasnonndo por ]a asmcronfa. sea afectnd ) fatalmente en su desarrollo y muera a

pesar de’ mnnlenerse cl cuerpo lutco. i

Exlsten ev:dcncm de que este segundo mecanismo es imp riante, ya que el umbicme uterino

de usmcronfa puede causur en fomm nme ata alter: es en el desurrol]o embrionario. Asi, en

ovcjas rcceplora que se cncu testr y que se les mantiene el cuerpo lulco

. mcdmn(c hemnhxslercctomm, cunndo se les transﬁel‘en embnones de 4 dias de edad y se colectan

poslcnormenle, eslos apareccn retrasndos en su desarrollo, sxcndo incapaces de superar el estadio’

de blastocxtu lempruno (Lawson et'al

lransfcndos a receptorus hem:hnstercclomnz&das que se'encuentran cneldia 667 postcstro,

prcsentan un desarrollo ucelerado que’se mantiene. hasta que el utero ulcunza el dla 12 de: la

asincronia ¢s irrévcrsnble.
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Las causas por lns que mueren los embrlones tmnsfcndos asmcromcumentc ‘son complc}as y

difi cnles dc cxpllcar. Por ejemplo, cuiando se lmnsf‘ ieren embnones de 3 6 dlus dc Cddd a una :

acuerdo a la literatura cuando se lru'n'sﬁcren‘em‘ bres dc 3 6 6 d(as de edad a rcccploras con 72

horas de asincronia los porccnlajcs de fertilidad son sumameme bujos.

Asf, Rowson y Moor (1966) obtuvneron % de fcmlldnd al transfenr embnones de s d{as

de edad a receploras que se. en onlraban en'el dxa 2 o nel dla 8 poslcslro, mlcnlras que Wllmul

y Sales (1981) lr'msﬁneron embrlones de'3 6 6 d(as dc cdad a rcccploras que se mcontraban en

eldia 669 poslcstro (con 3 dms de asmcromn) y n guno llcgo a termmo. :
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“Noes pos:ble delermmar con certeza la causa de el ullo porcentnjc de femhdnd oblemdo enel

sintetizxidus por los embnone de las receptoras q'lié'n‘s‘rvc_ be: pydgestérona. Ademds Geisert et

al ( 1991) dclcrmnmron quc In adm istracién de p gestcronda hembras receptoras provoca una

aculcracnén del dcsarrollo embnonnno y en el caso del bovmo, la admlmslracxon de progesterona
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a hembras lrunsferldas en asincronia elevn los porcentnjt.s de femhdnd hasta mvelcs cercanos a.

los logrados en las hembras en smcronfa.,

lmphca cl munejo dc los ammalcs g,eslnmcs pnm lu'administracién del Hqu:do fohculur.

‘De la misma manem, habrm que consndernr qun. el alto porcentajc de femhdad obtemdo en las

ovejas a las que. les (‘ueron (runsfendos embriones cn usmcronfn puede dcberse ul mcnos en«

parte, a los progrcsos que s, uenen acluulmemc en’ cuzmto ‘al lécmcnr de la lr'msl‘crcncm de

embriones'y al munc_|o d«. los mlSmOS. :
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CONCLUSIONES

En cl presente trabujo no pudo demostrarse que el retmsar la’ luteéllsls medlante lu‘

admmlstraclon de lfqundo folicular equino (LFE) penmte el rcconoclmlcnto de la gcstacxon‘ en lns

la geslumén cuando se realizan lransferencms de embnones
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