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RESUMEN

MARTINEZ AGUILAR MARGARITA. EFECTO DE LA ADMI,NISTRACION DE
LA HORMONA DEL CREQIMIENTO BOVINA (BST) 5 DIAS ANTES DEL
RETIRO DEL PROGESTAGENO SOBRE LA RESPUESTA ESTRAL Y
FERTILIDAD DE CABRAS EN ANESTRO. (BAJO LA DIRECCION,DEL: DR.
HERNANDEZ CERON JOEL Y MVZ. YESMIN DOMINGUEZ HERNANDEZ).
La fertilidad y la prolificidad del estro inducido en la cabra durante la estacion
no reproductiva son menores a la obtenida en la época reproductiva. La
hormona del crecimiento bovina (bST) incrementa las concentraciones del
factor de crecimiento parecido a la insulina tipo | (IGF-1) y de insulina. Estas
hormonas favorecen el desarrollo folicular, la fertilizacion y la sobrevivencia
embrionaria. En este estudio se hipotetizd que la administracién de bST 5 dias
antes de retirar el progestadgeno en un programa de induccion de la ciclicidad
de cabras en anestro mejora la respuesta estral, la fertilidad y prolificidad. Se
utilizaron 109 cabras cruza de las razas (Boer-Alpino y Alpino) de diferente
paridad. Se les insertd una esponja intravaginal impregnada con 45 mg de FGA
durante 12 dias. Al retirar la esponja todas las cabras recibieron 300 Ul de
eCG. Cinco dias antes del retiro del progestageno, las cabras fueron asignadas
al azar a dos grupos: 1) bST (n=53) recibieron 125 mg de bST por via
intramuscular; 2) Testigo (n=56) no recibié bST. Las cabras en estro recibieron
monta directa. En 7 cabras de cada grupo seleccionadas al azar se tomaron
muestras sanguineas diariamente a partir de la inyeccién de bST hasta el dia 7
postestro y se determinaron las concentraciones de IGF-I, insulina y
progesterona. Se comparé la proporcion de cabras que presentaron estro, el
porcentaje de concepcion y la tasa de prefiez mediante una prueba de Ji-
cuadrada y las concentraciones de IGF-1 e insulina se compararon mediante
analisis de varianza. Una proporcion mayor (P=0.018) de animales del grupo
bST (73.5%) mostraron estro en comparacion con el testigo (51.7%). El
porcentaje de concepcidn en las cabras tratadas con bST fue similar (P = 0.12)
entre grupos (82.0% vs. 65.5%; grupos bST y testigo, respectivamente); sin
embargo, la tasa de prefiez fue mayor (P=0.005) en las cabras del grupo bST
(60.3%) que en el testigo (33.9%).



La proporcion de partos multiples fue similar (P=0.9) entre grupos (59.2
vs. 63.1; grupos bST vy testigo, respectivamente). Las concentraciones de IGF-I
(P=0.001) e insulina (P=0.009) fueron més altas en el grupo bST que en el
testigo. Se concluye que el tratamiento con 125 mg de bST 5 dias antes del
retiro del progestageno en programas de induccién de la ciclicidad en cabras

anéstricas aumentan la proporcion de animales en estro y la tasa de prefiez.



1. INTRODUCCION.

La cabra es una especie estacional, lo cual indica que tiene una época del afio
para aparearse. La estacion reproductiva ocurre en los meses de dias cortos,
en nuestra latitud comienza en el mes de agosto y continla hasta diciembre.
Aunque se dice que la cabra en nuestras condiciones presenta ciclos estrales
de agosto a diciembre, las evidencias de campo indican que su estacion
reproductiva va desde mayo a enero, y bajo ciertas condiciones hay cabras que
pueden presentar actividad reproductiva durante la mayor parte del afio
(Valencia et al., 1983., E.S.E. Hafez y B. Hafez,2000). Existen diversos
tratamientos para inducir actividad ciclica en los meses de anestro, los cuales
se pueden dividir en naturales y hormonales. Dentro de los naturales, el efecto
provocado por un macho sexualmente activo (efecto macho) induce la
ciclicidad en hembras. Asi, en cabras en anestro la introduccion de un macho
provoca la ovulacion en un alto porcentaje de las cabras en los siguientes 3-5
dias (Lorenzo et al., 2001., Ott et al., 1980). EI mecanismo del efecto macho es
multisensorial y, la hembra utiliza los sentidos del olfato, la vista, el tacto y el
oido para percibir las sefiales emitidas por el macho (Perkins et al., 1994.,
Cohen et al., 1986). La mayor respuesta se obtiene cuando el macho esta
presente (Shelton.,1980.,Rosa et al., 2002). Dichas sefales son captadas por
las hembras, provocando un incremento en la frecuencia de liberacion de
GnRH y en consecuencia de la hormona luteinizante (LH). Una vez que se
incrementa la frecuencia de secrecion de LH, los foliculos terminan su
maduracion y producen altos niveles de estrogenos, los que desencadenan el
pico preovulatorio de LH y la ovulacién (Arroyo et al.,, 2006). La primera
ovulacion después de un periodo de anestro (estacional, posparto, prepuberal)
no se acompafa de conducta estral y el cuerpo luteo que se forma es de vida
corta, lo cual se debe a la ausencia de una presensibilizacion por parte de la
progesterona antes de la ovulacién (Arroyo et al., 2006). Los tratamientos
hormonales consisten en la administracion de progestagenos en combinacion
con la inyeccion de la gonadotropina coriénica equina (eCG) al final del
tratamiento, es decir, el dia en que se retiran los progestagenos. Asi, al simular
la presencia de un cuerpo liteo con los progestagenos se regulariza e

incrementa la frecuencia de secrecion de la LH, y la eCG estimula el desarrollo



folicular. Estos tratamientos han mostrado efectividad aunque se cuestiona la
utilidad de la eCG (Lindsay, 1991).

Sin embrago, la fertilidad y la prolificidad del estro inducido en la cabra
durante la estacion no reproductiva son menores a la obtenida en la época
reproductiva, lo cual puede obedecer a una disminucion de la tasa ovulatoria,
falla en la fertilizacion y a un aumento de la mortalidad embrionaria temprana
(Nacarrow, 1994). En la oveja, la administracion de la hormona del crecimiento
bovina (bST) resulta en un incremento en los niveles del factor de crecimiento
parecido a la insulina tipo | (IGF-I), y en un incremento de las concentraciones
de insulina (Montero et al., 2007). Tanto la hormona del crecimiento, como la
insulina y el IGF-I tienen efectos favorables en la maduracién del ovocito y en el
desarrollo embrionario (Izadyar et al., 2002; Moreira et al 2002%°; De la Sota et
al.,1993). En estudios in vivo, la administracién de bST favorece la fertilizacién
y el desarrollo embrionario temprano en la vaca (Moreira et al., 2002) y en la
oveja (Folch et al., 2001; Montero et al., 2007). El tratamiento con bST antes
del estro en ovejas incrementa la proporcion de ovocitos fertilizados y el
porcentaje de embriones que llegan a la etapa de blastocisto (Montero et al.,
2007; Carrillo et al., 2006; Betancourt et al., 2006). Asimismo, la administracién
de bST previo al estro, incrementa la proporcion de partos mdltiples (Carrillo et
al., 2007). También en cabras primiparas (Dominguez et al. 2001) la inyeccién
de bST durante el tratamiento con progestdgenos aumenta la prolificidad sin
modificarse la tasa ovulatoria, lo que indica que el mecanismo por el cual la
bST mejora la prolificidad es independiente del nimero de évulos liberados. De
acuerdo con la evidencia presentada la bST, insulina e IGF-I, favorecen el
riesgo de fertilizacion y la sobrevivencia embrionaria, por lo cual un tratamiento
con bST en cabras inducidas a ciclar durante la época de anestro puede
mejorar la fertilidad y prolificidad.

Por otra parte, el aumento en los niveles de insulina e IGF-lI puede
mejorar la respuesta ovarica a las gonadotropinas. El aumento de los niveles
séricos de insulina promueve la esteroidogénesis, la diferenciacion folicular y la

maduracion del foliculo dominante (Beam y Butler 1998; Simpson et al., 1994).



Asimismo, el IGF-1 estimula el desarrollo folicular y la esteroidogénesis
(Scaramuzzi et al., 1999 Zhang et al., 1991; Matsui et al., 1995% Lee et al.,
2005).

Tomando en conjunto los efectos de la bST en el desarrollo folicular, es
posible que su administracion durante la induccion hormonal del estro en

cabras anéstricas incremente la proporcion de animales en estro.



1. HIPOTESIS Y OBJETIVO

Hipotesis.

La administracion de bST 5 dias antes de retirar el progestageno en un
programa de induccién de la ciclicidad en cabras en anestro mejora la

respuesta estral, la fertilidad y prolificidad.

Objetivo.

Determinar el efecto de la administracion de bST 5 dias antes de retirar el
progestageno durante un programa de induccion de la ciclicidad en cabras en

anestro sobre la respuesta estral, la fertilidad y prolificidad.



3. MATERIAL Y METODOS.

3.1 Localizacion.

El trabajo se realizo en el Centro de Ensefianza, Investigacion y Extension
en Produccion Animal en Altiplano, Tequisquiapan, Qro. (CEIEPAA) de la
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Nacional
Autonoma de México, ubicado al Sureste del Estado de Querétaro entre las
coordenadas 20° 36’ Latitud Norte y 99° 56’ Longitud Oeste, a una altura de
1920 metros sobre el nivel del mar. El clima de la region es de tipo Bsl, que
corresponde a semiseco templado, con verano célido, temperatura media anual
de 17.6 C. (Garcia 1981).

3.2 Animales.

Se utilizaron 109 cabras de raza cruzada (Boer-Alpino) y Alpino, de
diferente paridad. A todas las cabras se les insertd una esponja intravaginal de
45 mg de acetato de fluorogestona (FGA), la cual permanecio in situ durante
12 dias. Al momento del retiro de la esponja, las cabras recibieron 300 Ul
gonadotropina coriénica equina (eCG). Cinco dias antes del retiro de la esponja
intravaginal las cabras fueron asignadas al azar a dos grupos: el grupo bST
(n=53) recibieron 125 mg de bST (Boostin-S. Shering-Plough. México)
intramuscular; el grupo testigo (n=56) no recibié bST. Después del retiro de la
esponja intravaginal, las cabras fueron observadas para la deteccion de signos
de estro, para lo cual se utiliz6 un macho provisto de un mandil. Todas las
cabras que presentaron estro recibieron monta directa con sementales de
fertilidad probada. EI nimero de cabras gestantes se determiné al parto y se

registréo el numero de crias nacidas.



3.3 Muestreo sanguineo.

Para determinar las concentraciones de IGF-I, Insulinay Progesterona, se
tomaron muestras de sangre de 7 cabras del grupo bST y 8 del testigo
seleccionadas al azar, las muestras sanguineas se colectaron diariamente a
partir de la administraciéon de la bST hasta el dia 7 postestro. Las muestras se
centrifugaron a 15009 durante 15 minutos para la separacion del plasma, el
cual se conservo a -20°C hasta su analisis. Se determinaron las
concentraciones de IGF-I mediante un ensayo inmunorradiométrico y las
concentraciones de Insulina y progesterona a través de radioinmunoanalisis en
fase solida.

Se consider6 a una cabra como ciclica cuando al menos en una muestra los

valores de progesterona fueron > 1ng/ml (Valencia et al., 1990).

3.4 Analisis estadistico.

El porcentaje de concepcién se definib como la proporcion de cabras
gestantes del total servido en el estro inducido y la tasa de prefiez se considerd
como el porcentaje de cabras gestantes del total tratado.

La proporcion de cabras que presentaron estro, el porcentaje de concepcion,
la tasa de prefiez y la proporcién de cabras con parto multiple, se compararon
entre grupos mediante una prueba de Ji-cuadrada. Las concentraciones de

IGF-1 e insulina se compararon entre grupos mediante analisis de varianza.
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Figura 1. Esquema de tratamientos. (E) aplicacion de la esponja intravaginal de
45 mg de (FGA), aplicacion de 125 mg de bST 5 dias antes del retiro de la
esponja de FGA, (RE + eCG) Momento del retiro de la esponja y la aplicacion
de 300 Ul gonadotropina coriénica equina (eCG), (DE + M) Deteccién de estro,
monta y periodo de toma de muestras sanguineas
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4. RESULTADOS.

Tres cabras (2 del grupo testigo y una del grupo bST) de 15 muestreadas
(20%) estaban ciclando al inicio del estudio.
En el cuadro 1 se presentan los resultados de respuesta estral, fertilidad y
prolificidad. Una proporcion mayor de animales del grupo tratado con bST
mostraron estro (P=0.018). No hubo diferencia en el porcentaje de concepcion
en las cabras tratadas con bST. Sin embargo, la tasa de prefiez fue mayor en
las cabras tratadas con bST (P=0.005).La proporcion de partos multiples fue

similar entre grupos cuadro 2. (P=0.9)

Cuadro 1. Respuesta estral, fertilidad y prolificidad de cabras anéstricas
tratadas con progestagenos y eCG mas una inyeccion de 125 mg de bST cinco
dias antes de retirar el progestageno.

Tratamientos n Respuesta Porcentaje Tasa de
estral (%) de prefiez
concepcion
bST 53 73.5 82 60.3
Testigo 56 51.7 65.5 33.9

P 0.018 0.12 0.005
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Cuadro 2. Tipo de parto (simple o multiple) de cabras anéstricas tratadas con
progestagenos y eCG mas una inyeccion de 125 mg de bST cinco dias antes
de retirar el progestageno.

Tratamientos n Numero de Porcentaje  Porcentaje Numero
cabras de cabras de cabras de crias
Gestantes  con parto con parto
simple multiple
bST 53 32 40.6 59.3 60
Testigo 56 19 36.8 63.1 35

No se encontraron diferencias entre tratamientos P>0.05

Las concentraciones de IGF-I se incrementaron significativamente a partir del
dia siguiente de la inyeccién de bST y permanecieron altas hasta el dia 12
(figura 2). Las concentraciones de insulina fueron mayores en las cabras

tratadas con bST en comparacion con el grupo testigo (figura 3. P=0.009).
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Figura 2. Concentraciones plasmaticas de IGF-I , en cabras tratadas con 125
mg de bST (-m-) y testigos (- A-). El dia O es el dia de retiro de la esponja.

Figura 3. Concentraciones plasmaéticas de insulina en cabras tratadas con 125
mg de bST (-0-) y testigos (-m-).El dia O es el dia de retiro de la esponja.
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5. Discusion.

La inyeccion de 125 mg de bST durante el tratamiento de induccién de la
actividad ovarica en cabras anéstricas aumenté la proporcion de animales que
mostraron estro, lo cual se reflejo en un incremento de la tasa de prefiez. De
acuerdo con la revision de la literatura, ésta es la primera vez que se
demuestra un efecto favorable del uso de la bST dentro de programas de
induccion de ciclicidad en hembras anéstricas. EI mecanismo por el cual la bST
incrementd la proporcidn de cabras en estro puede estar relacionado con los
efectos del IGF-1 e insulina en el desarrollo folicular. Asi, el aumento de los
niveles séricos de IGF-1 estimula el desarrollo folicular y la esteroidogénesis
(Scaramuzzi et al, 1999; Zhang et al., 1991; Matsui et al., 1995?%; Lee et al.,
2005). También, la insulina promueve la esteroidogénesis, la diferenciacion
folicular y la maduracion del foliculo dominante (Beam y Butler 1997; Simpson
et al.,, 1994). Lo anterior pudo favorecer las caracteristicas del foliculo
preovulatorio, lo cual se pudo reflejar en mayores niveles de estradiol
(Scaramuzzi et al., 1999) y, en consecuencia, en mejor respuesta estral. En
bafalas en anestro, el pretratamiento con insulina mejora la respuesta a un
tratamiento inductor de la actividad ovarica, basado en progestagenos. En él
estudio se observé que en las bufalas tratadas con insulina, los foliculos
dominantes fueron de mayor diametro que en los animales testigo (Ramoun et
al 2007).

Las cabras de ambos grupos recibieron una inyeccion de eCG al retirar
el progestageno. Esta situacion no permite ver con claridad si el efecto de la
bST es dependiente o independiente de la inyeccién de la eCG. Es probable
gue la bST haya favorecido el efecto de la eCG en el desarrollo folicular, ya que
el IGF-I favorece la respuesta de los foliculos a las gonadotropinas. Asi, en
bovinos el tratamiento con la bST antes del protocolo de superovulacion con
FSH ha mejorado la respuesta superovulatoia (Folch et al., 2001; Moreira et al.,
2002°). No obstante, los resultados del presente trabajo abren una linea
interesante de investigacion.

Se debe considerar el efecto macho en la respuesta reproductiva del presente

estudio, debido a que se utiliz6 un macho sexualmente activo para la deteccion
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de estros, y es posible que haya ocurrido una bioestimulacién sexual al
encontrarse las hembras en contacto con el macho (Alvarez LR y Zarco Q.L.A.
2001). Esta condicion pudo aumentar la respuesta estral en las cabras; sin
embargo, no modifican los resultados, ya que el mismo manejo recibieron las
cabras tratadas con bST y las cabras testigo. Aun con la introduccién del
macho en ambos grupos, una mayor proporcion de las cabras tratadas con bST
mostraron estro, lo cual se debe al tratamiento.

El porcentaje de concepcion fue 17 puntos porcentuales mayores en las
cabras tratadas con bST, sin embargo, no fue estadisticamente diferente. Se
tendran que hacer mas estudios con nimeros mayores de cabras para conocer
con certeza el efecto del tratamiento con bST en el porcentaje de concepcion.
No obstante, la tasa de prefiez, es decir la proporcién de animales gestantes del
total tratado, fue casi del doble en las cabras que recibieron bST en
comparacion con las cabras testigo. Este resultado es interesante ya que la
tasa de prefiez considera la proporcién de animales que presentaron estro y el
porcentaje de concepcion, asi en programas de induccion de ciclicidad, éste
parametro es mas completo, ya que estd considerando la eficacia del
tratamiento inductor y la fertilidad obtenida en el estro inducido.

En éste estudio la proporcién de cabras ciclando se estimé a partir de
muestras de 15 cabras. Veinte por ciento de las cabras estaban ciclando al
inicio del experimento, lo cual es propio de cabras de la regién y de los meses
en que se realizé el estudio (abril y mayo). No obstante que la cabra es una
especie clasificada como poliéstrica estacional, en las condiciones de México y
por las razas de las cabras existentes, es comun encontrar una proporcion de
cabras que muestren actividad ovarica durante la época de anestro (Valencia et
al., 1983). Se tendran que hacer estudios con mas animales para evaluar
efecto de la bST tanto en animales ciclando como en enéstricos.

Las concentraciones de IGF-I fueron superiores en las cabras tratadas
con bST, lo cual es similar a lo encontrado en la oveja (Joyce et al., 1998) y en
la vaca (Gallo y Block., 1990) y confirma el efecto de la hormona del
crecimiento bovina recombinante en otras especies de rumiantes. Los niveles

de IGF-I fueron superiores durante todo el periodo de muestreo (12 dias), lo
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cual coincide con lo observado en la vaca durante los programas de
tratamiento cronico para el incremento de la produccién de leche, en los cuales
se inyectan 500 mg de bST cada 14 dias (Bauman 1999). También las
concentraciones de insulina fueron mayores en las cabras tratadas con bST, lo
cual es similar a lo encontrado en la oveja y en la vaca (Joyce et al., 1998;
Gallo y Block., 1990).

Los efectos favorables de la bST en el desarrollo embrionario, fertilidad y
prolificidad observados en otras especies (Morales Roura et al., 2001; Carrillo
et al, 2007; Montero et al., 2007), deben evaluarse en la cabra y
particularmente en condiciones que se caracterizan por tener baja fertilidad
como lo es en las cabras que no gestan en la estacion reproductiva o en los

programas de induccion de la pubertad.



Conclusiones

Se concluye que el tratamiento con 125 mg de bST 5 dias antes del
retiro del progestageno en programas de induccion de la ciclicidad en cabras

anéstricas aumentan la proporcioén de animales en estro y la tasa de prefiez.
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