/762l
2/

UNIVERSIDAD NACIONAL
AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES

-Amwm.u,

CUAUTITLAN

EFECTO DEL TRATAMIENTO DE IVERMECTINA
SOBRE LOS NIVELES DE TESTOSTERONA Y LA
CALIDAD SEMINAL EN CAPRINOS

T E S | S
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE
MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA
PRESENTAN

JUAN CARLOS’QANTILLAN ROMERO
HECTOR VAZQUEZ NAVA

ASESOR: M, €N C. ARTURO ANGEL TREJO GONZALEZ

CUAUTITLAN 1ZCALLIL, ESTADO DE MEXICO 2003
TS COV |
A | FALLA DE ORIGEN |




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES CUAUTITLAN
UNIDAD DE LA ADMINISTRACION ESCOLAR
DEPARTAMENTO DE EXAMENES PROFESIONALES

ASUNTO: VOTOS APROBATORIOS

DR. JUAN ANTONIO MONTARAZ CRESPO
DIRECTOR DE LA FES CUAUTITLAN
PRESENTE

J 0t

rglmé}b‘r:bia Mijares
Jefe del Departamento de Examenes
Profesionales de la FES Cuautitlan

Con base en el art. 28 del Reglamento General de Examenes, nos permitimos comunicar a
usted que revisamos la TESIS:
“Efecto del Tratamicento con lvermcectina Sobre los Niveles de

Testosterona vy 1a Catidad Serinal en Capripoa'

que presenta _ 11 pasante: duan Carlg Sanrillin Bomerpe
con numero de cuenta: 9755008-0 para obtener el titulo de :
M&dico Vetorinario Zootecnista

Considerando que dicho trabajo reune los requisitos necesarios para ser discutido en el
EXAMEN PROFESIONAL correspondiente, otorgamos nuestro VOTO APROBATORIO.

ATENTAMENTE
“POR Ml RAZA HABLARA EL ESPIRITU”

Cuadtitian lzcalli, Méx.a _17 de Septicmbre de __

PRESIDENTE MVZ.Marco Antonio Fajardo Romé&n
.c.

VOCAL M Arturo Angel Trejo Gonzilez

SECRETARIO Dr.Fernando Alba Hurtado

PRIMER SUPLENTE M-C-Marfa Rosarlo Jiménez Badillo

SEGUNDO SUPLENTE MVz.Eusebjo V. Villalobos Garcfa

S FALLA DE ORIGEN




FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES CUAUTITLAN
UNIDAD DE LA ADMINISTRACION ESCOLAR
DEPARTAMENTO DE EXAMENES PROFESIONALES

ASUNTO: VOTOS APROBATORIOS

L. N. AL M

DR. JUAN ANTONIO MONTARAZ CRESPO
DIRECTOR DE LA FES CUAUTITLAN
PRESENTE

o
ATN: Q. Ma. dqlA,D L Ghrcia Mijares
Jefe det Depa 'd‘amemo dé Examenes

Profesionales de !a FES Cuautitlan

Con base en el ant. 28 del Reglamento General de Examenes, nos pemitimos comunicar a
u.'ﬁed que re\{lls?mos ila TESIS:

vcto Tratamienta con lvermectinag Sobre los KRiveles dco
Testosterona y la Calidad S5eminal en Caprinos®.
B
que presenta __E1 __ pasante: Héctor Vazquez Nava
con numero de cuenta: 94600b87-2 para obtener el titulo de :

MEdico Veterinarjio Zovotccnista

Considerando que dicho trabajo redne los requisitos necesarios para ser discutido en el
EXAMEN PROFESIONAL correspondiente, otorgamos nuestro VOTO APROBATORIO.

ATENTAMENTE
“POR Mt RAZA HABLARA EL ESPIRITU"™

Cuautittan Izcalli, Méx. a de Septiembre de __ 20
PRESIDENTE MVZ.Marco Antonio Fajarde Romin
VOCAL M.C.Arturo Angel Trejo Gonzdlcz

. F 4 E B
SECRETARIO Dr.Fernando Alba Hurtado 'W

PRIMER SUPLENTE M.C.Marfa Rosario Jiménez Badillo

SEGUNDO SUPLENTEMVZ-Eusebio V.Villalobos Garcfa

TESIS CON
¢ FALLA DE ORIGEN |




TESIS CON
FALLA DE
ORIGEN



DEDICATORIA

JUAN CARLOS SANTILLAN ROMERO

A DIOS: Por la fe que tengo, ya que me ha permitido vivir este momento.

A MIS PADRES: Pastor Santilldn Vicufia
Lidia Romero Ramircz
Por el apoyo incondici 1 en los m >:
¥ por impulsarme a ser 1o que he querido ser.

buenos y malos de mi vida

A M1 llERMANO Juan Munucl Sanullnn Romcro i
Por_ la’unién dcsdt.l 1. nacimiento .y por el. desco de ser _alguien en la

V|da

A MIS ABUCLOS Y TIO Por c.l npoyo quc he recibido dc ellos y por que han confiado
Penmili

A MIS PRIMOS: David, Rosalla y Paola, por su esfuerzo y confunza que tuvieron en mf,
mlemras ‘estuve con ellos. .




DEDICATORIAS

HECTOR VAZQUEZ NAVA

A mis padres, ‘Ana Maria y Barbaro, por su amor y apoyo incondicional, por el sacrifico y
csfuerzo por apoyarmc y guiarme en el camino correcto rccordundolcs que cste logro es

tamb:én suyo. 8

A mi qucnda hcrmu‘ “émca ¥ su esposo Salvador por su apoyo y comprensnén a esos

ratos dlﬁ:llcﬁ y compun con us edcs sus nlcgnas

En cspcciél‘dcvdico csié baj a'la mcmﬁ:rin yde mi tio Camerino por su gran enscfianza y

cjemplo que mchdejo

A mis tios Bex;x;to,"Laﬁrcnci'o. José, Angeles, Carmela, Rosenda por el ejemplo que han
significado durante mi formacién profesional,

A mis primos, Omar,: Benitg, Angcl, José, Carlos,: Corolina, Héctor, Rafael y Alcjandro
esperando que este trabajo sea motivo para cumplir sus metas y anhelos en la vida.

A mis amigos y compaiieros de la generacién 94, en especial a Enriq;.le.‘ Jerdnimo, Alberto
¥ Rocio : '




AGRADECIMIENTOS

A la Universidad Nacional Auténoma de México, a la Facultad dec Estudios
Superiores Cuautitlén y a la Carrera de Medicina Veterinaria' Y Zootecnia, por que nos
permitié ser parte de su comunidad y por habernos dado el honor de realizar nuestros
estudios ' profesionales y formarnos como profesionistas,  como personas y como

universitarios.

Al M.C. Arturo Angel Trejo Gonzilez, por brindarnos la oportunidad de colaborar
con ¢l en €l desarrollo de este trabajo de investigacion, gracias por su apoyo y su

ensciianza.

A los miembros del jurado, gracias por su colaboracién Y dispohibilidad para

enriquecer el presente trabajo de tesis.

A todos los profesores que en cl transcurso de nuestros estudios en esta facultad nos
brindaron su tiempo experiencia y conocimicntos para llegar al resultado final de todo

estudiante que es el ser cgresado de la Universidad Nacional Auténoma de México.




INDICE

RESUMEN 4]
INTRODUCCION @

REVISION DE LITERATURA ‘ “@

OBIETIVOS (32
MATERIAL Y METODOS (33)
RESULTADOS - (40)
DISCUSION 7 g : V 14
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES - k (46)
LITERA;FURA CITADA ’ S C)



RESUMEN

La iver ina es un d i de tio ro muy utilizado en Medicina

P P P

Veterinaria, cuyo principio activo bloguea el Sistema Nervioso del pardsito, ademis ha
demostrado tener efectos secundarios sobre algunas funciones fisiolégicas y en diferentes
especies, siendo una de las principales la disminucién de la calidad seminal en rumiantes;
como es el caso de los caprinos (Trejo er al. , 2000); por lo que se estudio si habia alguna
alteracién sobre la calidad seminal y ios niveles de testosterona en machos cabrios, al ser
tratados con ivermectina a dosis terapéutica (0.2mg/kg) y dosis doble (0.4mg/kg). Se
utilizaron tres sementales caprinos (2 caprinos de aproximadamente 10 meses de edad de
fenotipo criollo encastados con Anglonubio y un caprino de aproximadamente 2 afios de
fenotipo criollo encastado con Alpino), los cuales se asignaron a tres tratamientos en un
cn difk tiempos,

modelo de cuadros latinos recibiendo cada uno los tres tr
siendo cada uno de los sementales su mismo control antes y después de dos aplicaciones
del farmaco, con una diferencia de 28 dias entre cada una. Se evalué el volumen seminal,
motilidad progresiva, concentracién y morfologia espermatica con dos muestras una vez
por semana, durante 15 semanas, dando lugar cada cuatro semanas a la evaluacién de los
niveles de testosterona en suero, cuyos datos obtenidos fueron evaluados mediante analisis
de varianza. El presente trabajo se realizo durante los meses de junio a noviembre de 2001,
en ¢l Laboratorio de Reproduccion Animal y en él Modulo de Investigacion de la Catedra
de Reproduccion y Genética en Ovinos y Caprinos de la Facultad dc Estudios Superiores
Cuautitlan de la Universidad Nacional Auténoma de México. Para el tratamiento, no hubo
diferencias significativas en cuanto a caracteristicas seminales, mientras que para los
niveles de testosterona en sucro. con dosis doble (0.4mg/kg) se presenté un aumenté en los
niveles de testosterona, presumiblemente por que se induce el efecto del GABA, sobre la

GnRH, por lo que recomendamos la dosificacion correcta al desparasitar.
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INTRODUCCION

En la actualidad el desarrollo de nuevos compuestos por parte de la industria

farmacéutica, ha sido tan estimul ‘como pr pante. Estimulante por las miltiples
ibilidades de aplicacién preventiva y/o curativa contra enfermedades parasitarias de

importancia cconémica, pero‘a:la vez preocupante por las posibilidades de desarrollar
resistencia, crear desequilibrios ecolégicos y ocasionar residuos en came, leche y lana. Tal
cs ¢l caso de la ivermectina que es un desparasitante muy utilizado recientemente tanto en
¢l ganado ovino como en ¢l caprino, cuyo compuesto activo ha demostrado tener efectos
secundarios sobre cicrtas funciones fisiologicas en diferentes especies, siendo una de las

principales la disminucién de la calidad seminal en rumiantes (Buendia er al., 1998; Trejo

et al., 2001).

La testosterona pertenece a la clase de esteroides llamada andrégenos. En el macho
los andrégenos los producen las células intersticiales 6 células de Leydig de los testiculos,
con una cantidad reducida de esteroides producidos por la corteza adrenal. La testosterona
se transporta en la sangre por una alfa-globulina, globulina transportadora de csteroide. Del
97 al 99% de la testostcrona circulante se cncuentra unida, el resto esta libre y entra en las
células blanco, en las que una enzima en cl citoplasma convierte a la testosterona en

dihidrotestosterona que luego actaa en el receptor nuclear.

Los androgenos estimulan las ultimas ctapas de la espermatogénesis y prolongan la
vida de los espermatozoides en el epididimo. Promucven el crecimiento, el desarrollo y la
actividad sccretora de los 6rganos sexuales accesorios del macho, como la préstata, las
glandulas vesicularcs, las gliandulas bulbourctrales, ¢l conducto deferente y los genitales
externos (pene y escroto). Los andrégenos tienen un cfecto de retroalimentacién negativa
en el eje hipotilamo-hipofisiario para ¢l control de la liberacién de LH y FSH (Hafez,
1993).

En cl presente trabajo sc¢ estudiaron los efectos de la administracién de ivermectina
a dosis nommal (200 mcg/kg de peso) y dosis doble (400 mcg/kg de peso) sobre los niveles

de testosterona en sangre después de la aplicacién del tratamiento, de igual manera se

[N




analizo el efecto y relacion de la dosis administrada, sobre la calidad inal de los h

cabrios siendo cada uno de los sementales su mismo control tanto antes como después de
las aplicaciones del firmaco con la finalidad de observar si hay correlacién entre la dosis

administrada de ivermectina y algin grado de alteracion en los niveles de testosterona en
sangre y su calidad seminal.



REVISION DE LITERATURA

Antecedentes. La cabra ha constituido una d:; las especies domesticas mas
importantes para ¢l hombre, como fuente de alimento y vestimenta. Su origen se iocalim ‘en
las altas mesetas asidticas, desde la actual Turquia hasta el Tibct. De csta basm rcglén s¢
extendié hacia Europa, Africa y Sudeste’ Asidtico siendo este ulllmo dondc comenzé su

domesticacion.

La cria de cabras en México se dio principalmente en el norte donde se expandieron
rapidamente, hacia cl resto del territorio nacional; desde su inerduCciéx“l, la crianza de las
cabras fue de tipo cxtensivo basandose principalmente en el pa”storeo"en agostaderos
(Arbiza, 1986). '

. Una de las piedras angulares en la produccién caprina es la reproduccién pues
resulta fiicit entender que de clla no solo depende la perpetuacién de la especie, sino que
ademas debe representar un beneficio para el crinador. Este beneficio se obtendra, solo
cuando exista un buen mancjo reproductivo que se traduzca en clevada eficiencia (De
Lucas, 1986).

La fecundidad cn ¢l macho esta relacionada con varios fenémenos: 1) produccién de
espermatozoides; 2) viabilidad y capacidad de fecundacién del espermatozoide eyaculado:
3) deseco sexual; y 4) habilidad para aparearse. El macho estéril se identifica con facilidad,
pero el macho con reduccién en la fecundidad tiene serios problemas para ser identificado
dentro de un rebailo y por lo 1anto en ambos casos suele ser causa de perdidas econdmicas a
los ganaderos y a la industria de la inseminacién artificial (De Lucas, 1986).

Los caprinos en forma similar que las demas especies domesticas son explotados
bajo diversos métodos de cria y en ambientes muy disimiles, lo que independientemente de
su nivel de tecnificacién pueden padccer procesos morbosos que afecten su eficiencia
reproductiva (Cuéllar, 1986).
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IVEkMEcrlNA

grupo ‘de las : avermectinas, que son lactonas

>In fcrmcmacnén del actinomiceto, Streptomyces
conducuvndad del ion cloruro sensible al glutdmato

-butinco GABA) (Sumano, 1999).

La ivermectina  pertencee; al
macrocfclicas. - Estos * son prodﬁé
avermitilis. La ivermcclina‘eﬁ}i mul
y mediada por el dcido gnmmzi-ninin

dlmcul-22 23-dihidroavermectina
-mcul-propxl)-22 23-d|hldro-"5 -(1-metiletil)

Mezcla de p :
Aua). [Ivermectina By (S-O-dcmctjl-25 e(

avermectina Ayg)
C48 H74 014; PM =875,] (’lycyly'rﬁc‘étvi‘nz;B’,.)i :
€47 H72 014; PM =861,1 (tvémcctina B
CAS 70161-11-4 (COMPONENTE B,,)
70209-81-3 (COMPONENTE B»)

70288-66-7 (MEZCLA) (INPPAZ, 2000).

REFERENCIAS DE ORIGEN
‘Descripcién. Derivado semi-sintético de una avermectina del grupo macrélido
lactona, producido por el Strepromyces avermitilis es un polvo, muy soluble en agua, poco
soluble en' ciclohexano, altamente soluble cn metil etil cetona, propilenglicol y

polictilenglicol (INPPAZ. 2000).
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FORMAS FAR]!IACEUTICAS DE USO

Solucién mycctable subcutnm:a woE

Soluclén téplcu dc aphcac:én pour on’

Soluclén oral, pnsta oral tablet. compnm!dos y bolo ruminal.

Prcscmacloncs combmnda s'soluc én l% con clorsulon al 10% mycctablc’ solucién

4% con c]osnn(cl suspensuSn 4% |nyccmble. ;

ACCION FARMACOLOGICA

Antiparasitario de amplio espectro contra endoparisitos y ectopardsitos de bovinos,
equinos, ovinos, caprinos, cerdos caninos y felinos. Hay referencias de uso en camélidos
(Ilamas y vicufias). La ivermectina potencializa la accién inhibidora ncuronal en ¢l cordén
nervioso central de los parasitos que es mediada por el dcido gama-amino-butirico
(GABA). Estos medicamentos estimulan la liberacién presinéptica del GABA y/o su
conexion a los receptores post sindpticos. La activacion de los receptores GABA-érgicos
abre ¢l canal del cloro, hiperpolarizando la neurona y por lo tanto, inhibiendo la transmision

nerviosa. Esta accién resulta on parilisis flacida y la eliminacion del parasito.

El GABA media la transmisién desde las interneuronas hacia las neuronas motoras
en los nematodos y de las motoneuronas a las células musculares en los artrépodos. La
exposicion a la ivermectina provoca pardlisis de los endopardasitos y ectoparésitos sensibles
a la formula. En los mamiferos, el GABA solo interviene en la transmision de sefales
dentro del sistema nervioso central y la ivermectina no se ha mostrado que atraviesa la

barrera hematoencefilica con facilidad (Barragry, 1994 ).

La ivermectina actia liberando dcido gama-amino-butirico (GABA) que en los
mamiferos pucede tener un efecto inhibidor asi como estimulador sobre la liberacion de la

LIL. Ya que in vitro ¢l GABA no tiene cfectos sobre la supresién de la GnRH por el
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hipouilamo medio basal e¢n ratas macho, es posible que. algunas de estas interacciones
tengan lugar en las terminales GABA-érgicas del drea preéptica que entran en contacto con
los somas de las neuronas GnRH-érgicas. Parte dc las: neuronas GABA-érgicas que
concentran 17 beta estradiol se encuentran e¢n esta régién ¥ pudicran mediar algunos de los
efectos reguladores de esta hormona sobre las neuronas GnRH-érgicas. Las ncuronas
GABA-érgicas del ntcleo arcuato que también concentran esteroides pudieran cstar

involucradas en otros aspectos de la retrorregulacion (Charli er af., 1991).

FARMACODINAMIA

Se ha detectado que ¢l contenido gastrico posce la menor concentracién del farmaco
y por otro lado, se concentra en grandes cantidades en ¢l moco y ¢l contenido intestinal. Por
cllo, cs factible recuperar gran cantidad por las heces, sin importar la via de administracion.
Asi mismo, ¢l volumen de distribucion tan amplio indica que una gran cantidad se
localizarit en los diferentes tejidos. incluyendo la picl. Este dato es de importancia en
medicina veterinaria por dos efectos bisicos: 1.- Puede constituir un problema en salud
puablica si Ia carne o subproductos comerciales de animales tratados con este medicamento
llegase a ser consumido por ¢l ser humano. y 2.- Por ¢l efecto benéfico residual del farmaco
que en muchos casos puede ser de 10 a 12 semanas. Considerando ideal para el control de

cctoparasitos como pulgas, garrapatas, moscas. ctc (Sumano, 1999).

FARMACOCINETICA

Si se administra por via intravenosa, la vida media es de 30 horas en promedio; en
ovinos y bovinos, por esta misma via la vida media del medicamento es de 40 y 43 horas
respectivamente. Sin embargo. es de interés conocer que la vida media del farmaco que se
administra por via intraruminal y endovenosa en el ovino es de hasta 178 horas (Barragry.
1994), B

TESIS CON
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Parece ser que el metabolismo se realiza por procesos de hidroxilacién a partir,
incluso, de rumen, estdémago o intestino (Sumano, 1999). El principal residuo ¢s el 24
hidroximetilo, el cual se encuentra en mayor proporcién en higado miisculo y rifidon.
Independientemente de la via de administracién, el medicamento se elimina por bilis. por lo

que se dctectardn grandes cantidades en heces, aunque también se excreta por orina y

leche; el posible efecto:en salud publica se debe. a la | del comp o en

productos de origen animal (Barragry, 1994).

CONTROL DE CALIDAD

Método  analitico: HPLC Cromatografia de liquidos de alta resolucién; High
Performance - Liquid - Chromatography, (Método registrado en archivos de Merck;
presentado a las autoridades de registro): Ei HPLC asf como la utilizacién de la enzima
inmunoasa se usan para detectar la presencia de residuos de ivermcectina en productos de

origen animal, como cn la carne y cl higado (Crooks er al., 1998: Guggisberg ef al., 1994).

GRADO DE PUREZA
Mezcla. Minimo de 80% del componente Bla y maximo de 20% del componente

Bilb.

Producto técnico. Concentracién minima de*95% por arca (HPLC) (INPPAZ,
2000). )

DOSIS Y VIAS DE APLICACION.
Merck Sharp & Dhome(M.S.D.):
200 mcg/kg de peso corporal (CFR 21) para bovinos, ovinos y caprinos (inycccién

subcutdnca); 200mcg/kg de peso corporal para equinos (pasta oral): 300meg/kg de peso
corporal para cerdos (inyeccién subcutdnea); 500mcg/kg de peso corporal para bovinos




(solucién tépica); bolo ruminal conteniendo 1.72g (12mg/dia) para bovinos; 200mcg/kg de
peso corporal (solucion oral) para ovinos y caprinos; 6mcg/kg de pcso cormporal para

caninos (tabletas) y 24mcg/kg de peso corporal para felinos (tabletas) (INPPAZ, 2000).

INDICACIONES DE USO

Bovinos ) ovinos. Parasitos gastrointestinales; FHaemonchus sp.. Osterragia
ostertagi, Ostertagia  iyriaia, Trichostrongylus sp.. Cooperia oncophora, Cooperia
pectinata, Qesophagostomum  radiatum, Strongyloides papillosus, Nematodirus
helvetianus, Nematodirus spathiger. Toxocgrag vitolorum y Trichuris spp. Pardsitos
pulmonares: Dictiocanlus viviparus, Dictiocaulus filarig. Ectopardsitos; Sarcoptes sp..
Hacematopi sp.. Der bia hominis, B hilus micropulus, Cochliomyia hominivorax,
Linognarus vituli, Psoroptes spp. Vambién estd indicado como auxiliar en el control de la

poblacién de la mosca de los cucrnos Haemalobia irritans y como preventivo de miasis en

el ombligo de terneros recién nacidos y en las heridas de castracion.

Porcinos. Pardsitos gastrointestinales: Ascaris suum, Hyostrongylus rubidus,

Oesophagostomum spp.. Strongyinides ramsoni. Parasitos pulmonares: Metastronsylus spp.
Pardsitos renales: Stephanurus dentarus.

Equinos. Pardsitos gastrointestinales: Parascaris equorum, Strongyvius spp.. Oxivuris

equi. Parasitos pulmonares: Dicnveanulus amficldi (INPPAZ, 2000).

TOXICIDAD

Aguda y crénica. Efccto toxico a los 8mg/kg.; a niveles superiores a 270 mg/ul en
plasma se detectan signos clinicos asociudos con emesis. Los signos de¢ intoxicacion en

bovinos y cerdos son: depresion. ataxia. midriasis, polipnea. tremor muscular entre otros.
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La muerte puede ocurrir por hipoxia y bradicardia y no rcbasa el 2% de los nnim;l!cs con

datos de toxicidad (Sumana, 1994). .~ 5

TEJIDO

Bounos Codcx (Mcrcosur)

FDA(I992) ;_o.ozsf L0007 1 (0,08 0.075

Cioomy Coa200 o480 0.240 0.36
Ovinos VCodcx (rMcrc'osur-)“ R 0020 . 0.015" :

FDA “oozs 7 Tonas 0.125 ) 0.125
Porcinos Codgx (Mercosur) 0.020 ' ’0.015‘

FDA . o.02s 0.100 © 0,075 0:100
Equinos (JECFA) ; 0.020 o015

Tiempo de. supresidon. Varin desde 35 a 180 dias, dependiendo de¢ la forma
farmacéutica ¥ la formulacion (INPPAZ, 2000).




Bovinos (no usar cn ganado lechero en lactacién ni 28 dias antes del parto).
Inycctable: 35 dias.
Pour-on: 48 dias. .

Bolo: 180 dias.”

Ovi:;as (no usar cn énnado lcchéro en lactacién ni 28 dias antes del parto).
Oral: 11 dias.. :

Inyectable: 28 :diaél

Cerdas" -

Inycciable: 18 dias (INPPAZ, 2000).

Efecias sobre la fertilidad. En los machos, a la dosis terapéutica recomendada (0.2
mg/Kg.), no hay efectos significativos en cl porcentaje de la motilidad espermitica. Los
resuttados observados en cameros tratados con ivermectina pudiera afectar el volumen de
semen cyaculado, la concentracion espermitica y la circunferencia testicular. Se desarrolla
una inflamacion local durante las primeras tres semanas después del tratamicnto en las
regiones perincal ¥ prepucial. la cual desaparece 6 semanas después de la aplicacion. Con
to anterior, se concluye que el tratamicnto con ivermectina en ovinos se puede utilizar de
una mancra segura y puceden utilizarse los carneros durante la época de empadre (ElI-Malak
et al.. 1999).

Resistencia. Reporte de estudios indican que la moxidectina (lactona macrociclica),
es recomendada a dosis de 0.2 mg/kg contra nemitodos, como algunos:casos de

Haemonchus, Ostertagia v ITrichostrongylus, que pudieran presentar resistencia a la

ivermectina (en ovinos y caprinos). Lo anterior sugiere que Ia moxidectina, en programas
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estratégicamente planeados; deberia reducir el riesgo.de desarrollo de resistencia de los

parasitos a las lactonas macrociclicas (Kicrﬁn. 1994; Craig et al., ' 1992).

ies Se suglerc mamcncr los paquetes bien cerrados,

en un lugar seco,’ protcglda' de la‘ Tuz-y el calor dcl sol Limites de tempceratura de

conservacién sugeridas: O-30° C.‘

Observaciones.' Cuando - la  ivermectina hace contacto con la tierra se adhiere
rﬂpldnmcn!c aella Y con el tiempo se hace inactiva. Recomendacién que deberia constar en
rétulos: “La ivermectina afu:m en forma adversa a los peecs y otros animales acudticos. No

se recomienda en otras especies que no sean las autorizadas™ (INPPAZ, 2000).

ANDROGENOS

Los andrégenos estimulan las tltimas etapas de la espermatogénesis ¥y prolongan la
vida de los espermatozoides en ¢! epididimo. Promueven cl crecimiento, el desarrollo y la
actividad sccretora de los 6rganos sexuales accesorios del macho, como la préstata, las
gliandulas wvesiculares, las gliandulas bulbouretrales, el conducto defercnte y los genitales
externos (pene y escroto). Inducen una actividad proteica anabdlica que incluye a todo €l
organismo (retencion de nitrégenos), y se ha encontrado también que hacen que aumente el
tamaifio de las glandulas sebiceas. Los andrégenos ticnen un efecto de retroalimentacién
negativa en el ¢je hipotdlamo-hipofisiario para el control de la liberaciéon de LH y FSH
(Reeves, 1993).

La testosterona pertencce a la clase de esteroides llamada andrégenos. En el macho
los andrégenos los producen las células intersticiales & células de Leydig de los testiculos,
con una cantidad reducida de esteroides producidos por la corteza adrenal. La testosterona
se transporta en la sangre por una alfa-globulina, globulina transportadora de esteroide. Del
97 al 99% de la testosterona circulante se encucntra unida, ¢l resto esti libre y entra en las
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células blanco, .en las que una enzima en. ¢l citoplasma convierte a la testosterona en

dihidrotestostecrona que luego actiia en ¢l receptor nuclear (Reeves, 1993).

La Testosterona, es un esteroide carbono-19 secretado por los testiculos, es el
andrégeno predominante en la mayoria de las especies mamiferas. Directa o indirectamente
los andrégenos afectan casi todos los sistemas del cuerpo. durante cl desarrollo fetal y

pubertad y cn la vida adulta.

La Testc ona liniza las estructuras de Wolffan y provoca el desarrollo de

los 6rganos genitales externos (escroto y pene). Ademas juega un rol critico en la
reproduccién de mamifcros, esto es cscencial para el mantenimiento de las funciones
sexuales y ¢l desarrollo de las células germinales asi como los érganos sexuales accesorios.
En ¢l animal adulto, la testosterona ticne efectos adicionales como cn ¢l misculo, hucso,

hematopoyesis. coagulacidon y lipidos (Shalender, 1999).

SECRECION, TRANSPORTACION Y METABOLISMO
DE LA TESTOSTERONA

Secrecion de testosterona. En machos de la mayoria de especies de mamiferos, el
95% de testosterona circulante es derivada de la secrecion testicular. Solo una pequeila
cantidad -de dihidrotestosterona (70 mg diarios), es sccretada directamente por. los
testiculos, la mayoria dc dihidrotestosterona circulante es derivada de la conversion
periférica de testosterona. La testosterona es producida en los testiculos por un grupo
heterogéneo de células, que incluye células de Leydig adultas, células de Leydig

precursoras y ¢élulas de Leydig inmaduras.

Las células de Leydig. existen en dos gencraciones distintas vfcvml y adulta ‘en
mamiferos superiores, que son scparados durante el periodo’de lia‘ pul;ehad cuar cib los
testiculos estin desprovistos de células de Leydig. La secrecién: de testosterona’ p r las
células de Leydig es bajo el control de LH, una hormona pituitaria glicoproteinica. LH.,




enlaza G-proteina especifica con receptores en células de Leydig v activa el camino del
AMPc (Shalender, 1999).

La veclocidad limitante del paso de biosintesis de testosterona es la derivada de
colesterol, al interior de la membrana mitocondrial, cuando es ¢l sitio del colesterol, la

cadena del lado de ia division compuesta convierte colesterol a pregnotona.

La produccién de testosterona por las células de Leydig es modulada por un ntimero
de factores pardcrinos dentro de los tabulos seminiferos y el intersticio de los testiculos,
inctuyendo el factor-1 de crecimiento semejante a insulina, proteinas del factor-obligatorio
de crecimiento semcjante a insulina, inhibicién, activacién, transformacion del factor-B de
crecimiento, factor de crecimiento epidermal interleucina-1, factor de crecimiento basico

de fibroblastos, Hormona Liberadora de Gonadotropina y Vasopresina (Shalender, 1999).

TRANSPORTE DE ANDROGENOS EN EL CUERPO

El 98% de testosterona circulante, estd al margen de la proteina del plasma
(hormona sexual ligadora de globulina y albumina). La Hormona sexual ligadora de
globulina, enlaza testosterona con mucho mas afinidad que la albumina. Solo del 1-3% de
testosterona es libre y biolégicamente activa, aunque otros ticnen debatido que la hormona
albimina-limitante, puede disociarse pronto en los capilares y hasta ahora llegar a ser
biodisponible. El enlace de testostcrona a estas proteinas del plasma, no es esencial para la

accion de los andrégenos o la homeostasis de los esteroides (Shalender, 1999),

METABOLISMO DE LA TESTOSTERONA

La testosterona ¢s metabolizada predominantemente en el higado (50-70%), aunque
alguna degradacién también ocurre en tejidos periféricos. particularmente la pf&smt;x ylia
piel. El higado, toma tcstosterona de la sangre y a través de una seric de reacciones
quimicas que incluye 5-alfa y 5-B reductasa, 3-alfa y 3-B hidroxicesteroide deshidrogenasa,

para convertir ésta en androtestosicrona y etiocolanolona (ambos metabolitos inactivos) y
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dihidrotestosterona y 3-alfa andre sidiol. Esos compx sufren glucoronisacién,

sulfacién antes de su excrecién por los rifiones. Libre y conjugada la androtestosterona v la
ctiocolanolona, son los metabolitos urinarios predomi de ona (Shalender,

1999).

MECANISMOS DE ACCION DE
LOS ANDROGENOS

Los m s de ion de los andrégenos son mediados a través de estos, con

un enlace a través de un receptor de andréogenos intracelular, que actida como un enlace
dependiente del factor de trascripcidon. Los receptores de andrégenos, tuvieron homologia a
otros receptores de proteinas nuclearcs, incluyendo los receptores para glucocorticoides,
progesterona y mineralocorticoides. De cualquier manera, el enlace de andrégenos a cl
receptor causa la traslocacion de los nicleos. La sucesién de aminoacidos entre 617 y 633,

del receptor de andrégenos, son impor por la migracién del nucleo y la trasactivacion

de la funcién, allf estd la evidencia de que algunos cfectos de los andrégenos, pueden ser

mediados a través de receptores nongeménicos en la membrana celular (Shalender. 1999).

EFECTOS DE LA TESTOSTERONA EN ORGANOS REPRODUCTIVOS

T ona y la pro: Los androgenos son requeridos para ¢l desarrollo normal
de la préstata y juega algin rol permisivo en la iniciacién de neoplasias de préstata. La
conversion de testosterona a dihidrotestosterona cs obligatoria para la mediacion de estos
cfectos en la prostata. El tamaiio de la prostata aumenta durante el periodo prepuberal en
paralelo con la altura en los niveles de testosterona en suero mediados a través de las
células cstromales. hasta ahora la interaccion de las células estromales y epiteliales es
importante para ¢l desarrollo normal prostitico. Los cfectos de los andrégenos sobre el
desarrollo prostitico. son mediados ¢n parte a través de la regulacién de genes apoptécicos
(Shalender, 1999).




EFECTOS DE LA TESTOSTERONA

Sobre el epididimo. 1Los andrégenos son importantes reguladores de la estructura y
funcién del epididimo. Una variedad de procesos bioquimicos que ocurren en el epididimo
tal como transporte de moléculas pequefias a través del epitelio epididimo, sintesis de DNA
y RNA, sintesis de protcinas, la actividad de un nimero de enzimas del epididimo y
maduracién y almacenamiento de espermatozoides, estdn bajo control de andrégenos. La
regulacion de la funcién del epididimo por andrégenos cs altamente especifica por regién

(Shalender, 1999).

EFECTOS DE LOS ANDROGENOS SORRE
SISTEMAS DEL CUERPO NO REPRODUCTIVOS

Efectos de androgenos sobre el hueso. 1.0s androgenos son importantes reguladores
de la maduracién y mantenimiento de las masas de huesos. La supresion de los niveles de
testosterona cn suero por administraciéon de GnRH agonista andlogos o orquiectomia
quinirgica, conducen a disminucién progresiva de la densidad del hueso. Los efectos de la
testosterona sobre el hueso, estin mediados en parte estos a través de la conversidén a

cstradiol (Shalender, 1999).

CONTROL HORMONAL DE LA FUNCION TESTICULAR

Las funciones de los testiculos, fundamentalmente cn lo que respecta a la
produccién de espermatozoides y andrégenos, estin reguladas por hormonas especificas.
Estas hormonas, llamadas gonadotropinas, se liberan al torrente circulatorio desde cl
hipotdlamo y la hipéfisis. localizados en la base del encéfalo. Sin el aporte de las
gonadotropinas la produccién de espermatozoides y andrégenos se detiene totalmente
(Evans y Maxwell, 1990).

La liberacién del GnRH en las terminales nerviosas de la eminencia media hacia los

vasos portales es influenciada por factores del ambiente tanto intermno como externo del
animal. En la catcgoria de ambiente interno se encuentran los esteroides gonadales tales
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como -los estrogen .y la prog ona que las risticas de la secrecién de

GnRH durante los ciclos estrales estacionales y particularmente durante el estro. Estos no -
gjercen directamente su’accién sobre las neuronas secretoras de GnRH ya que no poseen

“receptores para esas hormonas, sin embargo otros si neuronales sensitivos pueden

‘ transmitir esa ihféﬁnaéién a las neuronas secretoras de GnRH (Robinson, 1995).

Las neuronas secretoras del dcido gama-amino-butirico (GABA), parecen ser del
gruj:io:"dé n:uranas intermedias ya que poseen reccptores para las hormonas esteroides y
" hacen sinhpsis con las necuronas sccretoras de GnRH. Existen evidencias en los ovinos que
el GABA es un mediador de las acciones tanto de estrégenos como de progesterona sobre
la liberacién. de GnRH, lo que se puedc extrapolar a los caprinos, ya que en gencral
responden de manera similar en sus procesos reproductivos. Se han estudiado las
conccnfmcioncs de GABA ¢n areas que contienen cuerpos ncuronales secretores de GnRIH
durante la secrecién de GnRH inducida por estrégenos y durante la retroalimentacion
negativa por progesterona (Robinson, 1995).

Las concentraciones de estos neurotransmisores inhibidores han mostrado una caida
en las situaciones en que la liberacién de GnRH es estimulada, pero se incrementa cuando
la progesterona inhibe a la GnRH. Por lo tanto en la hembra el GABA es también
importante para medir el cambio estacional cuando el estradiol es un inhibidor potente de
las sccreciones de GnRH, entonces receptores especificos GABA antagonistas pueden
estimular liberaciéon neurohormonal, accién que no se observa durante la estacién

reproductiva cuando los estrégenos son menos potentes (Robinson, 1995).

La produccién y liberacién de gonadotropinas estdn, a su vez, controladas por otros

centros cerebrales que responden a estimulos ambicntales (Evans y Maxwell, 1990)

Exlstcn dos gonadmropmus. la hormona estimulante de las células mtersucmles
(ICSH). lambxén conoclda como hormona lutcinizante (LH), y la hormona folfculo B
estimulante (FSH). La hormona luteinizante actia sobre las células de Leydig de los
testiculos y estimula la produccién de andrégenos que, a su vez, actiian sobre los tibulos




seminiferos para promover la espermatogénesis. En el macho, la FSH actia en las células
germinales de los tibulos seminiferos y aumenta el tamaiio de los testiculos. También sc le
atribuye ‘la espermatogénesis hasta la fase de espermatocito sccundario; después, los
andrégenos se ocupan dc las ewspas finales de la espermatogénesis (Evans y Maxwell,

1990).

La principal accién del andrégeno parece ejercerse sobre las células de Sertoli mas
que sobre las células germinales. Las células mioides del t¢jido intersticial también parccen
depender ‘de los andréogenos. La dependencia esteroide es conocida por la producciéon
pulsati! de andrégenos por las células intersticiales de Leydig que son adyacentes a los
tibulos seminiferos. Las células de Leydig son estimuladas por pulsos de la gonadotropina
hipofisiaria, LI{, para segregar androgenos. Los andrégenos producidos por las células de
Leydig se difunden a las células de Scrtoli adyacentes y son vertidos en la circulacion
sanguinea cuando éstas rctroalimentan tanto al hipotilamo como a la hipéfisis para
bloquear la liberacion de 1.}1 adicional. La otra gonadotropina principal, FSH. estimula la
produccion de ABP ¢ inhibina de las células de Sertoli. El ABP forma un complejo con el
andrégeno y sc transporta junto con los espermatozoides en el epididimo. Las células
cpitcliales del epididimo requicren concentraciones relativamente altas de andrégeno para
su funcion normal. La inhibina producc un efecto de retroalimentacion negativa sobre la
secrecion de FSH pero no sobre LH. Aunque buena partc de la testosterona vertida en los
tibulos seminiferos se convierte en dihidrotestosterona (DHT) por medio de la enzima 5-
alfa-esteroicde-reductasa. parte de la testosterona es convertida en estrégenos por la enzima
aromatasa. Se¢ requieren cifras bastantes altas de testostcrona para la maduracién de la
espermatide, pero la funcién exacta de cada andrégeno sobre el proceso espermatogénico

no estd bien definido atun (Garner y Hafez, 1993).

El principal estimulo externo que afecta a la secrecidn de las gonadotropinas es la
estacionalidad reproductiva & duracién del dia (horas {uz); de tal forma que cuando se.
acona la proporcion de horas luz. ocurre un aumento de la secrecién de las gonadotropinas

hipofisiarias, estimulandose asi la funcién testicular.




Aundue los cixmbios en‘la proporcién de homs luz pucden. actuar reduciendo la

4

secrecién  de gonadolropmns ‘en ln X i6n. no . repr iva, sicmpre hay suficiente

liberacién de estas. parn' mamcncr un mvcl rclatwamcmc bajo, de produccién de

cspermatozotdes Yy andrégcnos tamb n se presenla unn ligera disminucién del tamafio

testicular en los machos cabrios (!: Vnns y Machll 1990)

'ESPER MrocéNEsls

dc los tubulos seminiferos de los testiculos.

Los cspcrmalozoxdcs s¢ form:m dcn
Estos contienen serics complcjns dc células gcrmmalz:s en crecimiento, las que al final

formarin los gametos masculmos (Gamcr y Hafez, 1993 ).

La primera liberacidn de espermatozoides méviles y fértiles, ocurre después de la
maduraciéon sexual del macho (pubertad), aunque el proceso de la especrmatogénesis

comicnza en la vida fetal (Evans y Maxwell, 1990).

Concentraciones altas de testosterona intracelular, son requeridas para la iniciacién
¥ mantenimiento de espermatogénesis. Deficiencia de gonadotropina, resultan de
hipofisectomia o administracién de GnRH antagonista, estd asociada con agotamiento
marcado de la concentracién de testosterona intracetlular y azospermia en la rata, mono y el

humano masculino (Shalender. 1999).

Durante las primeras etapas de desarrollo embrionario, una dc las células especiales
llamadas células germinales primordiales se trasladan desde la regién del saco de 1a yema
del embrién hasta las gonadas indiferenciadas. Después de llegar a las génadas fetales, se

dividen varias veces antes de formar cé esy 11 das gonocitos. En el macho,

estos gonocitos sufren una diferenciacién justo antes de la pubertad, y forman el tipo de
espermatogonias Ao de las cuales se originan otras células germinales. El tipo de
espermatogonia Al se divide progresivamente y forma A2, A3 y A4. El tipo A4 se divide
nucvamente y da Jugar a la espernmatogonia intermedia (tipo In). y otra vez, hasta llegar al
tipo B (Garner y Hafez, 1993).



Las espcrmatogoniés tipo B."se dividen hasta  formar espermatocitos. Los
espermatocitos pnmanos dupllcan su ADN y sufren progrcsnvos cambios nucleares antes
de dividirse y formar espcrmatocnos secundanos. Sln una’ sinlcsns posterior de ADN, los
csper itos darios 'r se’dividen otra’ vez y originan células haploides

llamadas espermatides (Gnrner y Hafcz. 1993).

Las espermitides rcdondas se transforman en espermatozoides después de sufrir una

s - P .

seric de cambios morfolégicos progresivos >s en junto como’ esper 2 .

Estos cambios incluyen la condensacién de la cromatina nuclear, la formacién de la cola

espermitica o aparato flagelar, y el desarrolio del caparazén acrosomico. Entonces:se

liberan a ja luz de los tibulos y se van viajando hasta la red testicular, por las secreciones
de Ias células de Sertoli (Gamer y Hafez, 1993),

Los rcceptores de testosterona, estdn presentcs sobre las células de sertoli y
peritubulares, algunas células de Leydig y células endotcliales de las arteriolas pequenas.

De cualquier manera, esto no ha sido ecstablecido si los receptores de androgenos estin

también presentes en células germinales. G 1 se cree que los efectos de

andrégenos sobre la espermatogénesis, estian mediados indirectamente a través de células
de sertoli, por lo tanto esto es sorprendente que la testosterona aumenta la secrecién de
protcina por espermatides completas pero no células de sertoli (Shalender, 1999).

La c:_(prcsri(jn de receptores de andrégenos es maxima en las etapas VI y VII de los

cpitelios seminiferos.  Los efe dela ona pueden ser empleados sobre las células

germinales si ellas pasan a través de esta ctapa (Shalender, 1999).

El tiempo que ocurre desde la activacién de las células troncales hasta que aparecen
espermatozoidcs libres en los tibulos, es de unos 22 dias en el macho cabrio adulto , a este
periodo se le conoce como ciclo espermatogénico (Franca, 1999). sin embargo, se ha
precisado la duracién total de {a espermatogénesis en el macho cabrio en 36.9 dfas (Corteel,
1992).



ESPERMATOZOIDES -

Los espermatozoides ya formados son células alargadas que constan de una cabeza
aplanada, que contiene al nicleo, y una cola que contiene el aparato necesario para la
motilidad celular. La célula espermdtica estad cubierta por completo por una membrana

plasmaética 6 pl. 1 El acr es una estructura delgada, de doble pared, situada

entre la membrana plasmdtica y la porcién anterior del nucl Un 1lo corto la
cabeza del espermatozoide con su larga cola (flagelo), €l cual se divide en tres porciones;

media, principal y terminal (Garner y Hafez, 1993).

MORFOLOGIA DEL ESPERMATOZIDE

Cabeza del esper ide. La principal istica de la cab es su nucleo

P
A a

ovalado y aplanado que contiene cromatina altamente comp La cr ina cc
estd formada por dcido desoxirribonucleico (DNA), unido a una clase especial de proteinas
basicas denominadas histonas espermaticas. El numero cromosémico y consecuentemente
¢l contenido en DNA decl nicleo del espermatozoide es haploide; posec la mitad  de

cromosomas que ¢l niicleo de las células somiticas de lu misma especie.

Acrosoma. El extremo anterior del nicleo del espermatozoide csta cubierto por el
acrosoma, que ¢s.un saco membranoso de doble pared, intimamente adherido al ntcileo
durante los altimas etapas de su’ formacién. Esta estructura tipo caparazén contiene varias
enzimas hidroliticas, como acrosina, hialuronidasa, esterasas e hidrolasas acidas, que

intervienen en el proceso de fecundacion.

Cola del esper ide. Esta p de cuello, porcidn media, porcion

principal y picza terminal. El cuello o pieza de conexién, forma una lamina basal que se
adapta dentro de una depresion de la superficie posterior del niicleo. La regién de la cola,
ubicada entre el cuello y ¢l anillo cs la picza media. El corazdn central de esta pieza media,
junto con toda Ia longitud de la cola, constituye el axonema. El axonema y las fibras densas
asociadas de la pieza media, estdn cubiertas en su periferia por numerosas mitocondrias. Se

cree que esta vaina mitocondrial, dispuesta segiin un patrén elipsoide alrededor de las fibras

21




longitudinales de la cola, gencra la encrgia necesaria para la motilidad. La pieza principal
continia en direccién posterior desde el anillo y se extiende hasta cerca del extremo dc la
cola; estd compuesta por un centro, ¢l axonema, y sus fibras densas asociadas. La picza
final es la porcién de la cola, posterior a la terminacion de la vaina fibrosa. Contiene sélo el
axonema central cubierto por la membrana plasmatica. El goteo protopldsmatico o
citoplasmico, que suele separarse de los espermatozoides del cyaculado, estd compuesto de
citoplasma residual que conticne los restos del aparato dc Golgi involucrado en la

formacién del espermatozoide (Garner y Hafez, 1993).

METABOLISAMO DEL ESPERMATOZOIDE

Aunque los espermatozoides carccen de muchos organelos que ticnen que ver con
procesos metabélicos, son activos porque poscen cnzimas necesarias para llevar a cabo las
reacciénes bioquimicas de glucdlisis. ¢l ciclo del acido tricarboxilico, la oxidacién de
acidos grasos, transporte electronico y posiblemente derivacidn de hexosafosfatos. En

condiciones anaerobias, los espermatozides hidrolizan la glucosa, fructosa a dcido lactico.

Esta actividad fructolitica, permitc que los espermatozoides sobrevivan: en
condiciones anaerobias. Esta caracteristica es importante al almacenar espermatozoides
para su uso en la inseminacion artificial. Los espermatozoides utilizan una gran variedad de
sustratos en presencia de oxigeno. Su actividad respiratoria provee los medios para usar. el
lactato o piruvato resultantes de la fructdlisis de azucares y producir biéxido de carbono y
agua. Esta via oxidnliya" que se localiza ¢n la mitocondria es considerablemente mas
eficientc en la produccién de energia que la fructSlisis (Garner y Hafez, 1993).

. ESTUDIOS DEL SEMEN

El espermatozoide es v njéo ‘en’ su forma, funcién y densidad; e! espermatozoide
maduro es una célula terminal. producte final de un proceso de desarrollo complejo, que no

puede tener mayor divisién o diferenciacion celular.

[}]
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E} método ideal de estudio de la fertilidad de un macho de crianza, ademis de su
capacidad para producir embarazos es el estudio del semen. La valoracién del liquido
eyaculado es parte importante de la exploracién fisica de una macho. Es ficil hacer andlisis

del y se pued obtener conclusi impor de los resultados. Es posible

establecer ‘los valores estdndar para una esp y d brir desviaci de “dichos

“estandares normales™ y corrclacionarlos con la fertilidad. Se utilizan ciertos términos para

referirse a las desviaciones en las caracteristicas del semen (Hafez, 1993).

El estudio del semen debe ser ripido y eficaz, por lo que las muestras recolectadas
en forma cuidadosa han de prepararse a fin de conservar su calidad y fertilidad inicial, No
hay ninguna prucba que sea predictoria precisa de la fertilidad de eyaculados individuales,
péro cuando se combinan varias prucbas en forma cuidadosa, pueden seleccionarse
eyaculados para usos que tengan un elevado potencial de fertilidad. Las muestras de semen
sc cstudian en cuanto a sus caracteristicas fisicas: color, olor, viscosidad y pH (Hafez,
1993).

Los eyaculados en los cameros y machos cabrios varian en cuanto a cantidad y
calidad. El nimero de espermatozoides por eyaculado, depende del volumen y
concentracién del semen. Las caracteristicas, de calidad incluyen motilidad y morfologia de
los espermatozoides. Estas caracteristicas, asi como el color y olor del semen deben ser
controlados lo mas pronto posible después de recogido el semen (Wallace, 1992).

SEMEN Y SUS CARACTERISTICAS

El semen cs un liquido o suspensidn celular semigelatinosa que- contiene . a los
gametos masculinos o espermatozoides y las secrccxoncs dc los 6rganos acccsonos del

aparato reproductor masculino. La porcién Hqu:dn dc cstn susp 516 . formada durante Ja

cyaculacién, se llama plasma seminal. La fucnle de cc seminal varia

con la especie asi como con ¢l nimero y tamaiio dc los ér anos accesonos como lo son;

glindulas vesiculares, glandulas bulbourctrales y 1a’ présmm. Bl plasma seminal contiene

compucstos orgdnicos como acido citrico, ergotioneina, fructosa, glicerilfosforilcolina y
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sorbitol. También se encuéntran cantidades apreciables de acido ascérbico, aminoacidos,

péptidos, proteinas, lipidus, dcidos grasos ¥ numerosas enzimas (Hafez, 1993).

TEl plasma semmal ucnc varias funciones principales; actia como vehiculo para los
lrahspo lindolos desde el sistema reproductor del macho, durante la

cspcrmalozondcs.
eyaculncxén. funciona como’ acuvador de ‘los espermatozoides, previamente no méviles, y

lab en 1cr la supervivencia de los

propon::lon un medlo rico en’ nutri 3 que cc

el enfnnmlenlo urante la recoleccién debe llegar pronto al laboratorio con temperatura

apenas, mfcnor a la corpnrnl Se marca ¢l envase para identificar ¢! origen de la muecstra,
quec dcbc tener aspecto uniforme, de color blanco lcchoso o crema pilido, opaco, indicativo
de una clevada concentracion de células espcrmaucas, ya que las muestras traslacidas
contienen pdcqs espermatozoides. No debe haber pelo, tierra u otros componentes en la

muestra (Hafez, 1993).

El volumen de eyaculado se pucde medir directamente en el tubo de recoleccion, si
esti calibrado, o con mayor seguridad  utilizando una pipeta calibrada. En genernl, los
animales jovenes y aquclios dc menor talla dentro de la especie producen menores
volumenes de semen. La eyaculacién frecuente causa menor volumen promedio y cuando
se obtienen dos eyaculados en forma iva, el segundo suele tener menor volumen.

Cuando ¢! semen se obticne por eclectroeyaculacién suele - ser  menor el volumen,’
ta del

dependiendo mucho de la destrcza del operario asi como

de.la'r

semental (Evans y Maxwell. 1990).

Motilidad progresiva de los espermatozoides. L.a motilidad se vulom medlanle la
caracteristica onda de movimiento de! semen o segin la proporcién de la motilidad

progresiva de los espermatozoides en una muestra. La valoracién por la onda de




movimiento cs el sistema mas simple para determinar. la motilidad del semen fresco. Los
espermatozoides pueden tener los siguientes tipos de movimientos:

1.-Movimiento progresivo hacia adelante.

2.-Movimiento circular o rotatorio.

3.-Movimiento oscilatorio o convulsivo sin progreso ni cambio de posicién.

Estos movimicntus sélo pueden observarse mediante microscopia, en porta objetos,
los cuales han sido calentados previamente  para ‘evitar .un choque térmico de los
espermatozoides. La velocidad y tipo de movimiento de los espermatozoides puede variar

segtin el método de recoleccién del semen, factores ambientales, manejo del despué

de recolectado, intervalo entre la recoleccién y la valoracidn asi como variacién individual

del propio semental (Evans y Maxwell, 1990).

Cuando sc observa, al microscopio con: poco aumento, una gota dec semen, sc
pucden ver las ondas de movimiento, que son debidas a.los movimientos de los
espermatozoides en diferentes direcciones. La presencia y velocidad de tales ondas sc
puede utilizar como criterio adecuado de valoracién, bajo condiciones de campo. La onda
dc movimicnto sélo se pucde observar en las especies que poseen una alta concentracion
espermitica cn ¢l semen, como es el caso de los ovinos y caprinos. La movilidad de los

espermatozoides del cyaculado o de la suspension diluida se valora en varios campos de luz

y se puede precisar ¢l por ije de esperm dides moéviles. A pesar de la naturaleza
subjetiva de estas valoracioncs, el porcentaje de espermatozoides méviles tiene relacién

reciproca con la fecundidad (Hafez, 1993).

Concentracidn. El semen de macho cabrio sc puede clasificar en diferentes tipos de
consistencia, las cuales pucden ser. en un intervalo de mayor a menor concentracién, como
cremosa espesa, cremosa, cremosa tenue, lechosa, nebulosa o clara (acuosa). Es muy
importante la determinacién precisa del ntiimero de espermatozoides por mililitro de semen,
dado que es una caracteristica muy variable de éste. En combinacion con el volumen del

eyaculado, la cantidad de espermatozoides determina hembras pueden inseminarse,

con un numero optimo de células espermiticas. Se hace el recuento de espermatozoides




utilizando el hematocitémetro o caimara de Neubauer.’ Con una dilucién previa del semen,
con solucién salina y 0.1% del colorante rosa de bengala, se coloca en ¢l hematocitémetro y

se cuentan cinco cuadros de los localizados en el centro, cada uno contiene 16 cuadros

pequefios, ¥ que s¢ utilizan normalmente para el de’ eritrocitos; se cuentan

Unicamente los espermatozoides que se encuentran dentro del cuadro y/o estén sobre la
linea superior e izquierda. El conteo final se multiplica por 10,000,000 para e! caso de los

rumiantes. Una manecra simple para calcular en forma si atica la racién de

espermatozoides es determinar la densidad éptica de la muestra con un nefelémetro o
colorimetro fotoeléctrica. Este procedimiento cs aplicable a todos los animales de granja

considerando que se ha filtrado ¢l gel y diluido el semen cuidadosamente (Hafez, 1993).

Morfologia espermdti El 1 morfolégico del semen es una prucba de

control de calidad. Cada eyaculade contiene una serie de espermatozoides anormales, pero
si la proporcién de estos es muy alta entonces nos encontramos ante un semen de baja
fertilidad (Evans y Maxwell, 1990).

El semen de casi todas los machos contiene algunos espermatozoides anormales que

no pueden relacionarse con indi de fertilidad bajos - hasta - que - la  proporcién - de

espermatozoides anormales sobrepasa mis o menos el 20%: inclusive en esos casos,

algunos tipos de anormalidades pueden no relacionarse con infertilidad.

Las anormalidades morfologicas de los espermatozoides pueden ser primarias como

Fali

los son; cabeza piriforme, microcefalia, macr doble cabeza, doble cola,

implantacién abaxial de la cola. cola enrollada, cola rudimentaria, cola en forma de ocho,
gota protoplasmatica, las secundarias son; cola en forma de gancho, cola doblada en
angulo, cola desprendida, cabeza desprendida o cola enrollada distal y por ultimo las
anormatlidades terciarias como lo son; espermas hinchados. acrosoma roto desprendimiento,
etc. Las anormalidades morfolégicas de los espermatozoides pueden ser primarias,
secundarias o terciarias. Las primarias se deben a fallas de la espermatogénesis, en tanto
que las sccundarias ocurren durante el paso de los espermatozoides por el epididimo. Las

lesiones del espermatozoide que se producen durante la eyaculacidn, después de ésta o por



el manejo inadecuado de la muestra, sc cc como iarias. En g 1, la fertilidad

PC ial es baja d id

tiene anormalidades

> un clevado po de esper

by

primarias y secundarias (Hafcz, 1993).

ASPECTOS MICROBIOLOGICOS DEL SEMEN

La presencia de bacterias y células piégenas en el se ha relaci do con una

pobre viabilidad y baja fertilidad. Otros i inal. como virus y

micoplasmas, también sec han asociado con infertilidad. Las vias del aparato genital del
macho incluyendo los Organos accesorios pueden contener una gran variedad de flora

microbiana.

Ce i b, i El grado y tipo de contaminacidn bacteriana del semen
varia notablemente. Se han hallado actinomicetos, bacilos, coliformes, difteroides,
micrococos, proteus, seudomonas, estreptococos y estafilococos. Muchos microorganismos
son inofensivos y su presencia se debe principalmente a contaminaciéon durante la
coleccion; algunos otros son patégenos y hacen que disminuya la fertilidad. Varios
patogenos incluyendo Brucella abortus, Br}wglla ovis, Leptospira pomona, Mycobacterium
tuberculosis, Mycobacterium paratuberculosis, Pseudomona ageruginosa, Prateus vulgaris
Trichomonas fetus, Vibro fetus y coliformes comunes se¢ han asilado del semen. La
presencia de microorganismos patégenos se¢ han relacionado con diferentes grados de
intertilidad.

Contaminantes virales. Se ha mostrado que varios agentes virales, como los

causantes de rinotraqueitis infecciosa bovina (IBR), diarrea viral bovina (BVD),

enfermedad glosopeda. fiebre aftosa y lengua azul, son infe do se ran en
¢l semen. Los contaminantes virales no son afectados por antibidticos, por lo que se les
debe eliminar en el semen valiéndose de pruebas cuidadosas de machos seguidas del

sacrificio de los individuos infectados.
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Co J de Idsmei. Se han encontrado varias cl de mi 1 en

el semen incluyendo algunas peci comprobad patogenas, Ureoplasma
urealyticum y Micope bovigenitalis. El aist iento de micoplasmas de semen de toros,

conservados en centros de inseminacion artificial y el potencial para inducir vesiculitis
seminal indican que pueden ser mi i impo Se han d do efcctos

nocivos sobre la fertilidad (Hafcz, 1993).

SELECCION Y PREPARACION DE LOS MACHOS

Los hos cabrios sel i dos deben ser entrenados para cyacular dentro de la

wvagina artificial dos o ftres semanas antes del programa de inseminacion. Este

entrenamicnto se debe realizar de prefc en la i6n reproductiva cuando el desco

sexual es manifiesto y cuando se dispone de la hembra en estro que sirven como maniquies.

En cabras en anestro se¢ puede inducir el ciclo manipulando cl fotoperiodo. Estc

método es prictico cuando las hembras estin en corrales confinadas a sistemas intensivos

de prodi i6 La ind ién se realiza mediante ¢l uso de hormonas, se basa en la
aplicacion de pro genos para jar la fase litca normal. Este tratamiento va seguido
dc tratamiento con gonadotropina. Usual 1te el progestigeno (MAP, cronolona,

progesterona), se administra unos 12 a 21 dias y la gonadotropina (400 a 800 UI de
PMSG), se administra al retirar la progesterona.

El entrcnamiento consiste en desarrollar y reforzar los reflejos condicionados del
semental para servir a una hembra, en un lugar cerrado y en presencia de una persona. El
lugar debe estar cubierto, tiene que tener cobertizo y espacio suficiente para situar a la
hembra y que el personal pueda desenvolverse comodamente. La vision asi como ¢t olfato

son muy importantes en ¢l estimulo sexual. con lo que es imporntante que el entrenamiento

se realice de tal forma que otros animales observen la de otros machos.

Los pasos recomendados en ¢l entrenamiento de los machos cabrios son los
siguientes:
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1.-Llevar a los machos a los aparatos de sujecién, en el cobertizo, durante 5-10 dias, para
acostumbrarlos al ambiente que los rodea.
2.-Introducir una o dos hembras en estro en el cobertizo y dejar que las cubran los machos.

3.~Acostumbrar al macho a que cubra a la hembra cuando esté colocada en el sujetador.

Esto ‘se debe reali en p ia de un ayud Cuando ¢! semental monte a la

hembra, el ayudante debe acostumbrar al macho cabrio a que se deje palpar ia vaina del
pene. Si el macho no muestra interés por la hembra cuando esté solo con ella debe
estimularse bien cambiando 1a hembra 6 dejando que penetre en el cobertizo un macho
mas activo. Es mcjbr retirar los machos dificiles .y reintroducirlos después de cortos
periodos de tiempo.

4.-Los scmeﬁmles: que montan con regularidad a las hembras, en presencia del ayudante,
pueden acostumbrarse con facilidad a eyacular en la vagina artificial.

E! ayudante dcbe ser paciente y amable con los sementales, los machos cabrios, bajo

entrenamiento, . son: pm{ticulaﬂncmc‘ scnsibles a distracciones y al susto causado por el

pcrsonal‘volu}qlé‘ié,?p-; ! y la pr ia de extrafios. Un susto recibido durante el
periodo de V‘émrénnmiren!o, puede tener un efecto inhibitorio prolongado en el

comportamiento del semental cn cucstiéh (Evans y Maxwell, 1990).

_MONTA Y EYACULACION

Aunque -los cameros .y machos  cabrios pueden ser entrecnados para montar a
hembras anéstricas lo normal es que sélo respondan a hembras dstricas. El principal

h

son de d a

P

estimulo sexual es el olfatorio hasta el punto de que los T

e

los micmbros del sexo opuesto 1ite los o jjeros quimicos, transportados en el aire,
que reciben el nombre de feromonas. Estos mensajcros pueden convertirse en respuestas

fisiologicas del comportamiento sexual.

Una vez estimulado por la hembra el carnero o el macho cabrio comienza el cortejo

qQue en o iones pude i un comportamiento agresivo hacia la hembra patedndola,

frotindola, (particularmente la vulva), balindola y moviendo el labio superior. Una vez
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sujcta la hembra, el camero o ¢l macho cabrio realiza la monta rapidamente y después de
uno o dos empujones, se produce la introduccién del penc en la vagina. La ecyaculacién
ocurre espontineamente y dura:isolo unos segundos caracterizindose por un violento
cmpuje de su pelvis, Concluida’la'e&aculacién el macho cabrio o camero desmonta

inmediatamente (Evans yM well, 1990).

RECOLECCldN DE SEMEN CON VAGINA ARTIFICIAL

Los'métodos »d rccolcccxén del esperma fueron diversos. Primero se¢ recogié por
métodos indircclos’,w"p‘rovocando artificialmente la cyaculacién. Luego se recurrié al dilema
de practicar cn el miembro masculino una fistula uretral, de modo que durante el coito el
csperma no pasara a la vagina, sino que aflorard por la fistula para que pudiera ser recogido
directamente. Luego fuc practicada por el método de la esponja, que consistié en la
introduccién de una o dos esponjitas esterilizadas, en el fondo de la vagina durante el coito,
extracrlas después de que se han embebido del esperma eyaculado, para oprimirlas en una
prensa apropiada, recoger ¢l esperma ¢ inscminarlo sucesivamente cn otras hembras; ¢l
método de la jeringa consistié en aspirar con una larga jeringa estéril inmediatamente
después del coito, el esperma que fue depositado en ¢l fondo de la vagina. Pero estos

de recol ién no son recomcndables por que no garantizan una esterilidad

perfecta y porque recogen solo una pequeiia cantidad del esperma eyaculado (Vati, ]985)7

El método actual para la extraccién dc ;semcn es‘mcdiamc el cmpleo de la “vagina
artificial” (Lacerca, 1983) que consiste en’ hnccr cyaculnr al toro caballo. camero, macho
cabrio, cerdo o perro que realiza el cono en.una agma amt'cml en vez de la vagina de Ia
hembra (Vatti, 1985). ;

Primero que todo debe tenerse un laboratorio improvisado en un lugar con fuentes
de agua caliente y luz eléctrica, protegido de las corrientes de aire y del frio excesivo. Debe

i 1 13, %

e un microscopio dec preferencia de plantilla o portaobj tibio. Se

dispone un bafio maria comercial o improvisado para proteger el semen colectado de los
cambios de temperatura (Zemjanis, 1984).
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La vagina artificial es un aparato ciuc consta de dos tubos, uno exterior que es
rigido y contiene en su interior otro t}gbbl de gqma. Entre ambos tubos queda una cdmara
que sc llena de agua caliente; pero cuidando de o llenarla totalmente, para que la goma
tenga suficiente flexibilidad y presién iébino la j?ﬁgina dc la hembra. En ¢l extremo de la

vagina artificial se ubica un tubo de vidrio esterilizado ‘como recolector del semen (Lacerca,

1983).

Para recolectar semen con este método, se inmo\"ilim una hembra en celo en un
brete especial, luego se trae al macho junto a la hembra para excitarlo y que la cubra, En ¢l
momento en que ¢l macho salta a la hembra en celo, un operario especializado debe desviar
el pene e introducirlo en la vagina artificial, con ¢! agua de la cimara a la misma
temperatura que la vagina de la hembra (Lacerca, 1983); la temperatura de la vagina antes
de recoger cl semen deberd de ser de 42-45 °C, con el fin de evitar ¢l shock por frio de los

espermatozoides (Evans y Maxwell, 1990).

Como este aparato tiene las mismas caracteristicas que la vagina, ¢! macho eyacula
normaimente en ella y ¢! semen se junta en'cl tubo esterilizado que se coloca en el extremo.
Cuando los machos se acostumbran a este sistema se puede reemplazar la hembra en cclo

por otra artificial que se cubre con un cucro original de la especie (Lacerca, 1983).

31




OBJETIVOS

Dcterminar la calidad seminal en caprinos tratados con ivermectina.

Determinar los cambios a corto plazo que sufre la testosterona en ¢l suero sanguineo

después de la administracién de ivermectina.




MATERIAL ¥ METODOS

El presente trabajo sc realizé durante los mescs de junio a noviembre de 2001, cn el
Laboratorio de Reproducciéon Animal y en ¢l Modulo de Investigacion de la’Citedra de
Reproduccion y Genética cn Oﬁnos y Caprinos de la Facultad de  Estudios Superiores
Cuautitlan de la Univclsidnd Nacional Auténoma de México cuya ubicacirérf'gcogréﬁca es
la siguiente:

> Latitud norte 19° 14"
> Longitud pomenu: 992 14°
% 2250 metros sobre cl nivél medio del mar. !
En el Km. 2.5 de la carretera Cuautitlin-Teoloytican, en el estado dc Méxxco g :

’ndamt:mc 10 meses de

Se utili res caprinos (2 caprinos de’ nproxl

edad de fenotipo criollo encastados con Anglonubio y un caprino dc aprox:madamcnte 2
afios de fenotipo criollo encastado con Alpino), los cuales se ns:gnaron 2 tres ‘tratamientos
en difercntes tiempos en un modclo de cuadros latinos. L
Los tratamicntos fueron:
1.- Ivermectina 200 pg/kilogramo de peso vivo.
2.- Ivermectina 400 pg/kilogramo dc peso vivo.
3.- Agua bidestilada 1m1/50kg de peso vivo.

De¢ acuerdo al siguiente protocolo:

MACHO PRIMER MUESTREO SEGUNDO MUESTREO TERCER MUESTREO
1mySo kg 200 pe/kilogramo 400 pg/kilogramo
n 400 pg/kilogramo 1ml/50 kg 200 pg/kilogramo
[T14 200 pp/kilogramo 400 pg/kilogramo Iml/50kg

Los muestreos antes mencionados, corresponden a las muestras de sangre quc se
obtuvieron durante esta linea de investigaciéon, los cuales se mencionan en el siguiente

disefio experimental:
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SEMANA 1

Esta COTT: "'6 a Ia ] i6n de sementales, 1a cual se llevo a cabo ¢n ¢l

P

Moédulo de Investigacion de ln Céledm de Reproduccién y Genética en Ovinos y Caprinos,

que fue basada en:
3> Elegir machos cnbrios en cdad reproductiva.
Ffsu:amcmc blen conformados.

De apancncm en satud buena.

Y VvYy

Con buena manifestacién de libido.

v

Evnando que” los imal lecci dos: fueran . sensibles y de

tcmpcmm-:mo muy nervioso.

Cabc mencionar que cn el periodo de scleccnén de, los semcnmlcs se. opto por
dcsechur

1 un scmcmnl ¢l cual mostraba un componnmxcmo muy ansco y préctlcamcntc
nunca se pudo ‘entrenar para realizar la monta y eyaculacién en la vagma art:fclal por esta

razén s¢ tuvo quc elcglr otro semental para rcalizar el u-aba_)o )

SEMANA2Y3

Durante estas dos semanas, se entrenaron los machos cabr{os una vez por semana,
para cyacular dm.mro de la vagina artificial. Para el entrenamiento se unllzé una cabra en
ceto colocada en un. brete especial, para que el semental se cstlmulam y proccdlera a

montarla.

SEMANA 4,5Y6

Una vez entrenados los machos cabrios, durante estas tres semanas se llevo a cabo
la recoleccién y evaluacién de las dos eyaculaciones de cada uno de los machos cabrios, las
cuales se recolectaron el mismo dia, una vez por semana, y posterior a la recoleccién se

revisaron las caracteristicas seminales:

A4

Motilidad progresiva.

Volumen de eyaculado.

Y v

Concentracién espermitica,

v

Morfologia espermatica.
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SEMANA 7

En esta semana, después de lar leccién y eval i6n de las mu de n, se

dé iestras de sangre y aplicacion dc los jentos : imsados

proccdlé a la r

ey

C) Aplic
pnmcra rccoleccnén de sangre dc cadu macho cabrio .

SEIIIANA 8 9 Yla

Dumnle estas'tres semunas se lle\'o a cubo la recoleccnén Y. cvaluacxén de las dos
e los mnchos cabrios, las cuales se rccolectaron el mxsmo dia,

cyaculacnones dc cnd
una vez por scmann Yy pos crior a Ia recolccclén se rcwsnron Ias camcten’sucas semmalcs

ya mencionadas

SEAMNA 11

'fjc;lnsm- stras: de 1, de

§ c ln rccolccclén Y. cvnl

En esta semar
di¢ a'la r-- oleccién de nuestras de; sangre y aplicacion

manera similar’ al ant.
de los tmlamxemos, basndos cn cl segundo mucsm:o dcl modelo de cuadros latinos ya

mencionado.

SEMANA 12,13Y 14

De la mlsma mancm quc los amcnorcs muestreos de semen, durante estas tres

semanas se llevo a cabo la r leccion 'y eval i6n de las dos eyaculaciones de cada uno

ser on el > dia, una vez por semana, y

posterior a la recoleccion se revisaron las caracteristi inales de cada eyaculado.
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SEMANA 15

En esta d és de'la r oleccién y eval ién de las muestras de semen, se
i6 dc e
o dcl modelo de cuadros lmmos yn mencnonudo :

procedié a la ultlma r s de sangrc y aphcacxén dc los trnmm:cntos.

basados en cl tercer mucs

SEA{ANA 16, l7 YIB

Durante estas’ trcs semanas - se llevnron a cabo las ulumas .recolecciones y
evaluac:oncs dc las dos cyaculacxones ‘de cada uno’ de los machos cabrfos. las cuales se
rccolec(aron el mlsmo dfa, una vez por semana, y postcnor ala rccoleccnén se revisaron las

camc(cnsncas seminales de cada eyaculado.

R’, lecciod del‘ Pam la’ oblcnc:én del semen, se preparé una vagina
artificial, quc conlenia dentro unn funda de lélex. con tres cuartas partes de agua,
aproximad te, a una emp atura de 42 a '45°C, introduciéndole aire para que hubiera
presion; sxendo bésnco pam mducxr la cynculacnén. anto la temperatura como una ligera

presion.

Reactivos. Para la cvaluacion del semen se realizaron diluciones en citrato de sodio
98 mM que se preparé de la siguiente manera: se colocaron cn una probeta de 100ml, 2.9 g
de citrato de sodio y se aforo con agua bidestilada. Se agregaron 9.9 m! de esta solucién a
tubos de ensaye, p:ire que, una vez obtenida cada una de las muestras de semen se le
afiadiera 0.1 m! de este, al tubo correspondiente por eyaculado, con la finalidad de realizar
una dilucion de 1:100 (semen:citrato); previa colocacién de los tubos de ensaye en una
gradilla en bafio maria a temperatura de 37 a 40°C.

Vol de ey lado. El volumen de semen cyaculndo se observé en los tubos

recolectores graduados en décimas de mililitro,

Motilidad espermdtica. L.a motilidad espermitica progresiva se evalué en el
microscopio, utilizando el objetivo de 10x con ocular 100x y previo calentamiento a 37° C
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de los portaobjetos en una platina eléctrica, se colocé una gota de la dilucién de semen-
citrato de sodio y se determiné la motilidad progresiva de los espermatozoides expresando

el resultado en porcentaje en miiltiplos de 10.

Ce ion espermdtis Para ob la cc acién de espermatozoides en

millones por mililitro, se utilizé un espectrofotémetro previamente calibrado a 600 nm
procediendo de la siguiente manera: se encendié el espectrofotémetro por un tiempo de 15
a 20 minutos para ecstablecer el correcto dido de la lampara, y se calibré a 0 de
absorbancia estando vacio, y mediante una cubeta con citrato de sodio 98 mM, a 100 de
transmitancia. Una vez calibrado sc introdujo una cubeta con cada una de las diluciones
semen:citrato de sodio y se leyé en la escala de transmisién de luz, tomando la lectura y

traducicndo de las tablas patrén.

Morfologia espermdtica. La morfologia espermatica se midié previa dilucion 1:200
del semen, citrato y solucién de Hancok. Una vez realizado esto, se agregaron 4 gotas de
cotorante de Well-Awa, a cada una de las muestras y se dejé reposar de 2-3 dias;
posteriormente. se realizé un frotis de cada una de las muestras pard obscrvarla en el
microscopio con el objetivo 100X ' y aceite de inmersién contando 100 espermatozoides,
indicando en porcentaje, el nimero de espermatozoides normalés. con anormalidades
primarias y con anormalidades secundarias. . ‘

Toma de as 1 Las de sangre fueron tomadas por medio

de tubos estériles al vacio, s¢ identificaron y posteriormente fueron centrifugados a 2000
rpm, durante 5 minutos en una centrifuga. Posteriormente, el suero se recolectd en tubos
Ependorff, se les agregé 5 puL de acida de sodio y se congelaron a -20° C para
posteriormente determinar los niveles de testosterona por radiocinmunoanalisis en fase
sélida con un error intracnsayo menor al 10%, para lo cual se utilizé un kit comercial de
radioinmunocanalisis (Testosterone 125.1- RIA Kit-ICN Pharmaceuticals INC. USA), Ila
determinacion fue realizada en la Facultad de Medicina Veterinaria ¥ Zootecnia, ubicada en
Ciudad Universitaria; dicho anilisis fue hecho por el personal de! Departamento dec
Reproduccién de la Facultad.
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Los_datos obtenidos del estudio, realizado’ fueron evaluados estadisticamente por

andlisis de varianza con disefio en cuadro latino.

YLI%I -

D'ondi::r Your: .

espermatozoides ljlrmfm‘ 1

B, = Peso inicial de los sementales utilizado como covariable

Euw = Error aleatorio asociado a cada observacién.
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Evaluacion Estadistica para los niveles de Te

Para los niveles de la testosterona en el sucro sanguineo de los machos cabrios
después de la aplicacién de los tratamientos respectivos, se utilizé el programa SAS en su

procedimiento GLM, con la siguiente ecuacion:

Y=+ Ci+ T+ Eyy

Donde: Yyx = Testosterona.
1t = Es la media poblacional constante

Ci= Esel efec o del i ésimo semental (i = 1,2, 3) analizado como bloque.

mo tratamiento (J = 1, 2, 3)

Ty = Es el efecto del J

Euw = Error aléatorio asociado a cada obseérvacion.
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RESULTADOS

En e! cuadro 1, se observan los cuadrados medios del analisis de varianza para las
caracteristicas seminales en machos caprinos tratados con ivermectina a dosis terapéutica y

dosis doble, d andose lo sig o caracteristica seminal se afecté con el

tratamiento. Para el volumen seminal cl efecto significativo fue el nimero de cyaculado en
el dia. La concentracién espermdtica se afecté por cl efecto del semental y por ¢l nimero de

cyaculado en un dia.

En el Cuadro 2, se obscrvan las medias de minimos cuadrados, para las
carncteristicas .del semen de caprinos tratados con lvermectina, y se aprecia que no

existicron diferencias significativas entre tratamientos.

En la figura 1, se presentan los niveles de testosterona en ¢l suero sanguineo para
cada tratamiento y se puede observar que cn los primeros 75 minutos no existen diferencias
significativas (P>0.05), del minuto 75 al 135, se observa un aumento en el tratamicnto con
dosis doble y lo mismo ocurre entre los minutos 195 a 225 post-inyeccién en ambos

tratamicntos.
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Cuadro 1. Ci dios del de para las m ap con
ivermectina
FUENTE DE F2 ¥ C ide idads
VARIACION inal | prog y dti e P i furias
Macho 0.177 5.4a6 3384018.0 38.89 0.62 57.30
Tratamiento 2 0.059 93.11 11046397 39.20 1.04 30.44
Semana tratam. 2 0.032 52.96 640240.6 4.74 7.61 4.63
Muestra por dia i 0.490 54.34 R6¥4043.9 27.48 0.8 33.43
Peso 1 0.041 176.77 : 7166.0 47.25 0.31 24.97
Error 52 0.068 64.67 1 763436.9 68. 11 3.35 66.80
( p<0.05). ( p<0.01); C p=<0.001)
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de caprinos tratados

drdii para las car del

Cuadro 2.- AMedias Minimo C.
con Ivermectina (Promedio = Error Estdndar).

T T Vol Hidad T T acion | Esp i 2 7 ) Tidead
inat | progresi 5t » Iex pris e dari.
(mil) (%) (millones/mi) (%) %) %)

Control sin 0.76+/- 69.94/-2.13 2969+/-232 87.3+/-2.1 1.84+/-0.5 11.16+/-2.17
ivermectina 0.06
Ivermectina 0.69+/- 73.3+/-2.38 2762+/-258 83.6+/-2.4 1.70+/-0.5 14.46+/-2.42
0.2mg/kg 0.07
Ivermectina 0.66+/- 68.9+/-2.14 28154/-232 85.0+/-2.1 1.60+/-0.4 13.26+/-2.17
0 dmp/ky 0.06

No existicron diferencias significativas (p>0.05).
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FIGURA 1.
NIVELES DE TESTOSTERONA EN

CAPRINOS TRATADOS CON IVERMECTINA
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DISCUSION.

En cl presente cstudio no sc observé ningin efecto significativo de la _ivermectina

sobre los resultados ¢n lo que sc reﬁcrc a la calidad i en los 1 h capﬁnos
tratados con los tres untamnentos. mlentras que en los niveles de testosterona ‘en - suero
sanguinco, se observé un ’aumcmo sngmfcauvo a dosis doble (0.4mg/kg dc peso vivo) del

tratamiento, entre los minhlos 70-150 post-inycccién y lo mismo ocurre entre los r'ninplos‘

195 a 225 post-inyeccién;‘ R

El aumento de Iz'n‘téslost'crona sc debe a que la ivermectina cstimula ¢l GABA y este
ala vez cstlmula la hberacnén dc GnRIl proplcmndo la liberacién de gonadotropinas (LH
y FSH),en la qQue la LH esumuln 1a producc16n de andrégenos en los tubulos seminiferos

por lo que se dan los aumcn(os dc tcslosterona en cl sucro sanguinco y la diferencia cntre
ambos tratamlcn(os se pucdc cxphcar por que el GABA puede tanto estimular como inhibir
la liberacién dc GnRH, ya quc hay vanncxén entrc especies y entre individuos de la misma

especic.

En cuanto a ia ca.hdad semmal no . sc. encontraron cambios significativos esto sc
puede explicar por que la |vcrmecunn actua sobrc el GABA y este puede tener una accién
tanto inhibitoria como estlmulnmc ‘sobre la‘hbemmén de GnRH, ya que hay variacion entre

individuos de una misma especie asi como entre raza y edad.

Existen dalos’divcrsos sobre. la duracién de !a espermatogénesis en. caprinos,
mientras que al >s autores jonan 22 dias, otros afirman que 37 dias y en algunos

trabajos se ha utilizado el dato disponible para los ovinos de 48 dias, en este trabajo se

incluyeron periodos de 21 dias pero existen evidencias de que se debe trabajar con la

informacién referente a 37 dias (Corteel, 1992).

Cabe mencionar que contra lo esperado, los machos cabrios con doble dosis de
ivermectina aumentaron sus nivcles de testosterona en las primeras dos horas post-

inyeccion, esto sugiere si se vincula con trabajos anteriores que pudiera haber un efecto de
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retroalimentacién negativa a largo plazo por los incrementos altos en el periodo post-

inyeccion.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES.

Conclusiones.

1.- La ivermectina tanto en dosis terapéutica como a! doble de la dosis no afecté los

resultados obtenidos en cuanto se refiere a las caracteristicas seminales en machos caprinos.

2.- A dosis mayores se registraron aumentos de testosterona en ¢l plazo de cuatro horas

post-inyeccidn.
Recomendaciones.
1.- En vista de los datos acumulados en csta linea de investigacién se recomienda un

monitoreo constantc de la testosterona durante la: duracién de un perfodo o mds - de

cspermatogéncsis.
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