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RESUMEN

El objetivo del presente trabajo fue evaluar el efecto de la aplicacion de
progesterona (P4) exdgena mas la aplicacién de gonadotropina coriénica humana
(hCG) para la sincronizacion de estro y ovulacion en hembras anovulatorias. Se
utilizaron 20 cabras adultas anovulatorias, multirraciales, homogéneas en cuanto a
peso y condicién corporal. A un grupo de hembras (G-P4-hCG; n=10) se le aplico
20 mg de P4 exdgena via intramuscular (im) y 24 h después se les aplicaron 100
Ul de hCG, mientras que aun segundo grupo (G-Control; n=10) se les administraron
unicamente 100 Ul de hCG. Del dia 0 (Aplicacién de hCG) al dia 5 se registro la
actividad estral, la latencia y la duracion del estro de las hembras. ElI 90% de las
hembras del G-P4-hCG mostraron actividad estral (P>0.05) mientras que en el
grupo G-Control solo el 40% de las cabras mostro actividad estral (P<0.05). La
latencia al estro en el grupo G-P4-hCG fue de 52.0 + 1.9 h y para el G-Control de
36.0 £ 0.0 hy (P>0.05). Los resultados del presente estudio demuestran que la
aplicacion de P4 es necesaria para sincronizar la actividad estral en cabras

anowvulatorias tratadas con hCG.

Palabras clave: hCG, progesterona, sincronizacion.
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1.- INTRODUCCION.

En el norte de México, en la regién de la Comarca Lagunera (26 °N), las cabras
presentan una época reproductiva que va desde finales de julio a principios de
febrero, y una época de anestro estacional que va desde finales de febrero y
principios de junio (Carrillo et al.,, 2017). Esto provoca, que haya amplias
fluctuacién estacionales en la produccién de leche y carne, lo que promueve una
enorme oscilacion en los pagos recibidos por los productores de cabras
(Chemneau et al., 2008).

Una alternativa para contrarrestar el anestro estacional, es a través de métodos de
sincronizacion de la actividad estral (Abecia et al., 2012). Estos protocolos estan
basados en la aplicacion de P4 natural o sintética mas la combinacion de eCG,
resultando efectivo como un método de sincronizacién de la ovulacién en la época
de anestro estacional (Contreras-Villarreal et al., 2016). Entre los progestagenos
mas empleados en pequefios rumiantes se encuentra el acetato de flurogestona
(FGA; dosis de 40 mg), el acetato de medroxiprogesterona (MAP), y los dispositivos
de liberacion prolongada (CIDR) los cuales contienen progesterona natural (Leboeuf
et al., 2003) Todos ellos son aplicados intravaginalmente durante 5 a 14 dias, y en
el momento de la retirada, y con la finalidad de inducir el crecimiento folicular y la
tasa ovulatoria se combinan con la administracion de hCG 6 eCG (Navanukraw et
al., 2014 Simdes, 2015;). Sin embargo, estos progestagenos suelen ser costosos y

sobre todo inaccesibles a una gran parte de los productores de diferentes regiones



del mundo, y ademas que ha ido en aumento el control y restricciones en cuanto al
uso de hormonas exdgenas como la P4 en la produccion animal.

Con la finalidad de reducir las hormonas y el costo de estos protocolos,
recientemente, se demostrd0 que una inyecciéon de 20 mg de P4 seguida 24 h
despues por la inyeccién de 100 Ul de hCG era suficiente para provocar una
adecuada respuesta estral y ovarica en cabras Alpinas anovulatorias (Alvarado-
Espino et al,, 2016). Con este tratamiento, la respuesta estral es del 100% vy el
intervalo al estro de 53 £ 2.2 hluego de la inyeccion de la hCG. Sin embargo, Karaca
et al. (2009) mencionan que multiples inyecciones de eCG sin la administracién de

P4 inducen el estro y la ovulacion en cabras anovulatorias.



2. Revision de Literatura

2.1.- El ciclo estral.

La cabra es considera un animal poliestrico estacional, ya que presentan
actividad estral cuando la duracién del dia va disminuyendo y conforme la
duracion de la luz del dia aumenta, la actividad estral se detiene (Amoah et al.,
1996). Durante la época natural de reproduccion las cabras presentan varios

ciclos estrales que duran 17 a 24 dias (Camp etal., 1983).

Durante cada ciclo estral existen 4 fases denominadas proestro, estro, metaestro
y diestro (Rahman et al., 2008). El proestro dura 2 a 3 dias e inicia la fase folicular
con la liberacién de FSH que da lugar al crecimiento y desarrollo folicular (Fatet
et al., 2011). El estro, también conocido como celo o calor, es la fase de
receptividad sexual durante la cual la hembra es receptiva al macho y ocurre la
copula. Algunos signos que presentan son inquietud, bala con frecuencia y
mueve la cola de manera constante y rapida, vulva edematosa, montan a sus
comparfieras, secrecion de moco fluido y transparente, orina con frecuencia si
esta el macho se llega a reducir el apetito y produccion de leche (reproduccién
e inseminacion artificial). Esta fase dura 24 a 48 h dependiendo de la raza, la
edad, época y la presencia de macho (Rahman et al., 2008). El estro esta
dominado por la hormona 17B-estradiol, la cual es secretada por el foliculo
dominante, es la responsable de la aparicion del celo y estimula la secrecién de
GnRH la cual estimula la secrecién de LH provocando la ovulacién, la cual ocurre

al final del celo (Ben Said et al., 2007).



El metaestro es la fase en la cual comienza la formacién del cuerpo Iiteo (CL)y
comienzan a elevarse los niveles de P4. Una vez establecido el CL, inicia la
dltima fase del ciclo estral denominada diestro, esta fase tienen una duracion de
11 a 14 dias. Alfinal de esta fase, si no ocurre la fecundacién, iniciala regresion
del CL inducida por la PGF2a provocando una rapida caida en los niveles de P4.
La PGF2a es secretada por el endometrio, el cual es estimulado por la oxitocina
secretada por el mismo CL (Rahman et al., 2008). Por el contrario, si ocurrié la
fecundacion el embrién, produce una sustancia llamada interferén Tau cerca del
dia 16 del ciclo bloqueando la acciéon de la PGF2a evitando asi la luteolisis y
prolongando la vida del CL, fendbmeno conocido como reconocimiento materno

de la gestacion (Spencer et al., 2004).



2.2.-Estacionalidad.

La estacionalidad es un proceso que algunos animales utilizan como estrategia para
minimizar el impacto negativo del ambiente como son la temperatura, humedad y
disponibilidad de alimento sobre la sobrevivencia de las crias (Arroyo, 2011). El
momento en que inicia la actividad reproductiva depende de la duracién de la
gestacion y los animales que se reproducen en primavera-verano son llamados
reproductores de dias largos mientras que los que se aparean durante el otofio
invierno son llamados de dias cortos (Arroyo, 2011). El principal regulador de este
mecanismo es el fotoperiodo (Delgadillo et al., 2010). La informacion de la cantidad
de horas luz es percibida por los foto-receptores de la retina los cuales son
trasmitidos através del nlcleo supraquiasmatico, nlcleo paraventricular y el ganglio
cervical superior a la glandula pineal, la convierte esta sefial nerviosa en una sefal
endocrina a través de la secrecién nocturna de melatonina, la cual sincroniza el
ritmo enddgeno circanual con los cambios en el ambiente (Goodman et al., 2004).
Elaumento en la cantidad de melatonina secretada durante los dias cortos estimula
la secrecion de GnRH y en turno de LH estimulando el desarrollo folicular, la
owvulacion y la formacion del cuerpo Iiteo (Blaszczyk et al.,, 2004). En la Comarca
Lagunera, la época natural de reproduccién se presenta de agosto a febrero
(Delgadillo et al., 2012). Esta estacionalidad limita la productividad debido a que se
dificulta la comercializacion de los productos como la leche y el cabrito (Salinas-

Gonzélez et al., 2016).



2.3.-Anestro

En la raza caprina de zonas templadas manifiestan un comportamiento sexual
estacional, presentando un periodo de actividad sexual que se caracteriza por la
presentacién de ciclos estrales regulares, seguidos por un periodo de inactividad

sexual o anestro caracterizado por la ausencia de ciclos estrales. (Delgadillo 2012).

En las cabras de la Comarca Lagunera se asumio la existencia de un periodo de
anestro de Marzo a Mayo, debido a una reduccion marcada de partos entre Agosto
y Octubre, el anestro en general se presenta en la temporada de sequia, y
consecuentemente, con una drastica reduccion de la disponibilidad del alimento en
el campo, la subnutricion era el factor responsable de los cambios en la actividad
sexual anual de las cabras, el anestro estacional de las cabras coincide con el
incremento de la duracion del dia y el amamantamiento de las crias(Delgadillo

2012).
2.4.-Ovulaciéon

La ovulacion puede definirse como la ruptura del foliculo ovérico maduro sobre la
superficie del ovario y el lanzamiento su contenido, incluyendo el ovocito maduro,
con células corona radiada adherentes, células cumulus y fluido folicular. La
owvulacion es el evento mas importante del estro. El punto de ovulacion se puede ver
en el cuerpo liteo resultante en los dias ovaricos después de la owvulacion. La
owvulaciéon esta controlada por las gonadotrofinas: la FSH es predominante durante
la fase de crecimiento folicular y la LH se considera generalmente como inductor de

la ovulacion y también responsable de la formacion del cuerpo liteo. En la hembra,



la LH es secretada por la pituitaria en una oleada, que induce la preparacion final

del foliculo 24 h antes de la ovulacién (Rahman, 2008).

En la ovulacion, el nivel de LH en la circulacién sanguinea periférica de la hembra
disminuye rapidamente y el nivel de FSH comienza a aumentar. Después de la
rotura, la parte externa del foliculo tiene una regrecion y la cavidad folicular se llena
de sangre coagulada y fluido, el foliculo roto se reduce en tamafio, las células
granulosas y teca interna comienzan a proliferar rapidamente bajo la influencia de
LH y del cuerpo Iiteo, la mayoria de la raza de cabras ovula entre 24-36 horas
después del inicio del estro, la tasa de owvulacion promedio en la cabra es de 1-3
ovocitos, pero puede variar de 1 a 5 dependiendo de la alimentacién y la condicién

de manejo (Rahman, 2008).

2.5.- Induccién del estro y de la ovulacion con progestagenos y gonadotropinas

La sincronizacién del estro en cabras se consigue mediante el control de la fase
latea del ciclo estral, ya sea proporcionando P4 exégena o mediante la induccion de
luteolisis prematura del cuerpo Iiteo (CL), este dltimo punto no aplica durante el

anestro estacional (Wildeus, 2000).

Las hormonas mas utilizadas para la sincronizacion del estro en cabras
anowvulatorias son la P4 o los progestagenos sintéticos acompafiados por la accién
de gonadotropinas como eCG o hCG (Whitley y Jackson, 2004). Estas son
administradas a traves de dispositivos de poliuretano (esponjas) o de silicon (CIDR)

por 5 a 11 dias y al retirar estos se administran de 250 a 500 Ul de eCG (Simdes,



2015). Ademas de los dispositivos intravaginales, otras formas de administrar la P4

es a traves de implantes o en el alimento (Whitley y Jackson, 2004).

A pesar de la diversidad de las formulaciones de la P4 y sus vias de administraion,
todos ellas han demostrado su eficacia para sincronizar el estro en las cabras dentro
y fuera de la epoca reproductiva (Cuadro 1). Motlomelo et al. (2002) compararon el
MAP, FGA y el CIDR en cabras Boer e Indigenas administrados por 16 dias mas
300 Ul de eCG al retirar los dispositivos, encontrando una respuesta estral mayor al
97% para los tres tratamientos. No obstante, las cabras tratadas con CIDR
presentaron estro mas temprano que aquellas sincronizadas con MAP o FGA (27.2
+0.4 h, 32.2 £ 0.5 hy 30.9 £+ 0.4 h, respectivamente). En este sentido, Martinez-
Alvarez et al. (2007), encontraron una mayor variabilidad individual entre el estro y
la ovulacién en las cabras sincronizadas con MGA que en aquellas tratadas con
FGA. Esta diferencia en cuanto al intervalo al estro y a la ovulacién se atribuye a
diferencias en la tasa de absorciény eliminacion de los diferentes progestagenos,
asi como a su via de administracion (Schindler et al., 2003). A pesar de su eficacia
para inducir y sincronizar el estro en las cabras, el uso de esponjas esta restringuido
en algunos paises (Lopez-Sebastian et al., 2007). Otra desventaja, es que el uso de
estos dispositivos predispone a la aparicion de vaginitis, disminuyendo la fertilidad

(Manes y Ungerfeld, 2015).

Con el fin de reducir la cantidad de hormonas y la duracién de los tratamientos,
actualmente existen protocolos de sincronizacién que consisten en la inyeccion de
una dosis de P4 seguida 24 h despues por la aplicacion de eCG con resultados

similares a los encontrados con el uso de esponjas (Contreras-Villarreal et al.,



2016). Se ha demostrado, que una inyeccién de 25 mg de P4 induce la aparicion de
una nueva oleada folicular en cabras (Gonzalez-Bulnes et al., 2006). Por lo cual,
una vez que se ha iniciado la oleada, el estimulo de la eCG o hCG promueven el

desarrollo final del foliculo provocando la ovulacién (Alvarado-Espino et al., 2016).

Generalmente, al retirar el progestageno, se administra eCG para provocar el
desarrollo final del foliculo ovulatorio y la ovulacion de una forma mas sincronizada
(Romano, 2004). Este efecto se explica debido a que esta hormona es similar a la
LH asistiendo en el desarrollo final del foliculo dominante (Murphy, 2012). La otra
hormana que tambien es utilizada en los protocolos de sincronizacion en cabras
aungue en menor medida es la hCG (Navanukraw et al., 2014), ejerciendo un efecto

similar al de la eCG sobre el foliculo dominante (Navanukraw et al., 2014).



Cuadro 1. Tratamiento de sincronizacién con progestagenos

Hormona  Forma Via de Dosis Duracion Epoca Tiempo de monta o
comercial administracion IA

P4 CIDR Intravaginal 300 mg 12-14d Anual 36-48 h despues
de remover el
dispositivo

Progestag Esponja Intravaginal 20-40 mg FGA, 60 12-14d Anual 36-48 h despues

eno mg MAP de remover el
dispositivo

eCG Inyectable Intramuscular 250-500 UI

PGF2a Inyectable Intramuscuar/ 125 ug Dos aplicaciones Epoca de

subcutanea cloprostenol,/7.5 cada 10 dias empadre
mg luprostiol

P4= Progesterona, eCG= Gonadotropina corionica equina, PGF2a= Prostaglandina, CIDR= Dispositivo interno de
liberacion controlada, MGA= Acetato de Medroxiprogesterona, FGA= Acetato de Fluorogestona, Ul= Unidades
Internacionales. Tomado de Abecia etal., 2011.



3.-Objetivo
Determinar si es necesaria la progesterona exégena (20 mg) con la combinacion

de hCG, para inducir el estro y la ovulacion en cabras multirraciales durante el
periodo de anestro estacional.



4.-Hipotesis

La aplicacién de progesterona exdgena (20 mg) es necesaria para inducir el estro
y la owulacién cabras multirraciales tratadas con 100 Ul de hCG durante el

anestro estacional.
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5.-Materiales y métodos

5.1. Localizacién, animales y manejo.

El presente estudio fue realizado en el ejido Santa Fe, municipio de Torredn
Coahuila (25°35" Ny 103°20" O). La region se caracteriza por presentar un clima
semideseértico con temperaturas maximas de 40° C y minimas cercanas a los 6°
C. Se utilizaron 20 cabras multirraciales, multiparas, anowulatorias de entre 2 a 5
afios de edad y 2 machos celadores (cruza de diversas razas lecheras). La
alimentacion de las cabras consistié en heno de alfalfa a libre accesoy 300 g de
alimento concentrado a cada cabra por dia (17% PC) durante todo el

experimento. El agua y los minerales se ofrecieron a libre acceso.
5.2.-Disefio experimental

Las cabras se dividieron en dos grupos homogeneos segun su peso y condicion
corporal. Un grupo de cabras (G-P4-hCG, n= 10) recibié 20 mg de P4 via IM
(Progesterona®, Zoetis, México) y 24 h después se aplicaron 100 Ul de hCG
(Chorulon®, Intervet, México), mientras que al otro grupo solo se les aplicarén
100 Ul de hCG (G-Control, n=10). El dia de la aplicacién de la hCG fue definido

como el Dia 0.

A partir del dia 0 y durante los 5 dias posteriores, se detectd la actividad estral
dos veces al dia (8:00 y17:00h) durante 15 minutos con la ayuda de dos machos
cabrios. Una cabra se consider6 en celo cuando permanecia inmovil a la monta
del macho. En ambos grupos se registré el nimero de cabras en celo, asi como

el inicio y duracion de este.
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5.3.-Andlisis estadistico.

La proporcion de cabras en estro y que ovularon se analizaron con una prueba
de Fisher. El intervalo al celo y la duracion del celo se analizd mediante una
prueba de t-Student. Todos los analisis se realizaron con el paquete estadistico

MYSTAT 13. Se aceptd un nivel de significancia P< 0.05
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6.-RESULTADOS.
La respuesta estral de los grupos sometidos a los dos tratamientos se muestra
en la Figura 1. El 90 % (9/10) de las hembras del G-P4-hCG mostraron actividad
estral y ovularon mientras que en el G-Control solo el 40 % (4/10) de las hembras
respondieron (P < 0.05). Sin embargo, la latencia al estro fue menor en las cabras
de grupo G-Control que en G-P4-hCG (34.0 £ 0.0 vs. 52.0 £ 1.9, respectivamente)
(Cuadro 2). En el grupo tratado con P4 mas hCG el las hembras que presentaron
celo lo hicieron durante las primeras 48 h a 60 h posteriores a la inyeccion de la
hCG. Ademas, en estas cabras la duracion del celo fue menor que en las que
unicamente recibieron hCG (31.0 = 3.3 h vs. 450 = 4.8h, P < 0.05,

respectivamente).

=== G-P4-hCG 24 h = 8= G-Control

100 -
90 ~
80 A
70 A
60 -
50 ~
40
30 -
20 ~
10 A

% Acumulado de la conducta estral

0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120
horas luegode lahCG

Figura 1. Porcentaje acumulado de ocurrencia de celos en cabras

multirraciales tratadas 100 Ul de hCG con 20 mg de P4 (G-P4-hCG,n= 10) y
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solo con hCG sin P4 (G-Control, n=10) durante el anestro estacional en la

Comarca Lagunera en el mes de abril (25 ° N).

Cuadro 2 .Respuesta reproductiva de las cabras multirraciales sometidas a dos
tratamientos (del GT,n= 10; P4 -24h+ hCG Y GC,n=10; SSF-24+ hCG) durante

el anestro estacional en la Comarca Lagunera (abril, 26°N).

Variables Control Tratado

Estro (%) 40 (4/10)2 90 (9/10)°
Intervalo al estro (h) 36.0+0.02 52.0+1.9°
Duracion del celo (h) 45+4.82 31.0+3.3°
Tasa owvulatoria (%) 50 (5/10)2 90 (9/10)°

ab| jterales con superindices diferentes difieren a (P<0.05)
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7.-Discusion
Los resultados del presente estudio demuestran que la inyeccion de P4 previa a

la inyeccion de hCG es escencial para que las cabras presenten celo y owvulen.

El rol facilitador de la P4 sobre la conducta estral ha sido demostrado en ratas,
vacas, ovejas y cabras (Fabre-Nys y Gelez, 2007). En cabras ovariectomizadas,
la administracion de 15 mg de P4 48 h antes de la aplicaciéon de estradiol,
aumenta las conductas de receptividad tales como montas e intentos de monta.
Es por ello que en nuestro grupo control, solo una pequeiia proprcion de hembras

presento celo (Billings y Katz, 1997).

Con respecto a la ovulacion, aunque la dosis empleada de hCG fue similar en
ambos grupos y se ha comprobado que es sufiente para inducir el estro y la
ovulacion en cabras (Rodriguez-Martinez et al., 2017), no fue sufiente para
inducir la ovulacion en la mayoria de las cabras sin P4. En un estudio realizado
por Karaca et al. (2009) se observo que multiples dosis de eCG inducen el estro
y la ovulacion en cabras durante el anestro estacional sin la necesidad de aplicar
un tratamiento previo con P4. Es posible que estos resultados se deban ala dosis
de eCG empleada. Ademas, la P4 mejora el crecimiento y maduracion de los
foliculos preowvulatorios, los cuales son capaces de ovular (Adib et al., 2014). Es
por ello, que la sinergia de la P4 mas la dosis baja de hCG usada en nuestro
estudio son necesarias para inducir el estro y la owulacién en cabras

anovulatorias.

Los resultados observados en el grupo tratado con P4 mas hCG son similares a

los reportados previamente por nuestro laboratorio (Alvarado-Espino et al., 2016;
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Rodriguez-Martinez etal., 2017) y a los obtenidos con otros protocolos a base de
esponjas mas eCG en cabras (Martemucci y D’Alessandro, 2011). Ademas, el
hecho que la mayoria de las cabras presentaran estro en las primeras 48 h a 60
h, abren la oportunidad de la utilizacion de la inseminacion artificial sin la

necesidad de detectar el celo.
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8.-CONCLUSION

Estos resultados demuestran que para inducir una respuesta ovarica en las
cabras anovulatorias tratadas con hCG es necesario aplicar P4 (20 mg de
progesterona exdgena) previamente y confirman que el el protocolo de P4 mas

hCG induce el estro y la ovulacién en las cabras durante el anestro estacional.
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