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Resumen

Comparacion de diferentes dosis de hCG para inducir la actividad sexual
en cabras Alpinas anovulatorias
Por:
Alan Sebastian Alvarado Espino

Maestria en Ciencias en Produccion Agropecuaria

El objetivo de este estudio fue evaluar la eficiencia del uso de la gonadotropina
corionica humana (hCG) para inducir la actividad sexual en las cabras Alpinas
en el Norte de México (25° N). Treinta y nueve cabras adultas anovulatorias
fueron divididas aleatoriamente en cuatro grupos de acuerdo a su peso (37.36 £
8.48) y condicion corporal (1.96 + 0.32). El dia 0 (0 d) las cabras del grupo
G300 (n=10), recibieron 300 Ul de hCG, el grupo G100 (n=10) recibio 100 Ul y
el G50 (n=9) recibio 50 Ul, mientras que al grupo control GC se le inyectarén
0.5 mL de solucion salina. Todas las aplicaciones se realizaron en la vulva.
Ademas, todas las cabras recibieron 7.5 mg de prostaglandina sintetica IM. Un
dia antes de la aplicacion de hCG (d -1) a todos los grupos se les administraron
20 mg de Progesterona en la vulva. A partir del d 0, se evalué el inicio y
duracion de la conducta estral dos veces al dia por 5 min durante los siguientes
siete dias, para lo cual se utilizo un macho adulto. Las cabras con signos de
estro fueron montadas por el macho una sola vez en las primeras 12 h de haber
iniciado el estro. Se realizé ultrasonoégrafia transrectal a partir del d 0 y hasta la
deteccién de la ovulacion. El diagnéstico de gestacion se realizé 45 dias
después del apareamiento mediante ultrasonografia transrectal. El porcentaje
de hembras en estro y que ovularén fue similar (P>0.05) entre los grupos G300,
G100 y G50 (=67%). Ninguna de las cabras del GC presento conducta estral ni
ovulacion. Asimismo, la duracion del estro (29 + 21, 33.6 + 5y 30 £ 6 h), el
numero de ovulaciones (1.9 +0.6,1.4+ 0.5y 1.8+ 0.4) ylalatenciadeld 0 a la
ovulacion (108 + 33, 91 + 10 y 90 + 10 h) no difirio (P>0.05) entre los grupos
G300, G100 y G50, respectivamente. Sin embargo, la latencia al estro fue
mayor en el grupo G300 (76 £ 29 h; P<0.05) que en el G100 (54 + 6 h).



Ademas, el diametro del foliculo ovulatorio fue mayor (P<0.05) en el G300 con
respecto al G50 (7.8 + 1 vs 6.7 £ 1, respectivamente). No se encontraron
diferencias (P>0.05) entre los grupos G300, G100 y G50 en la gestacion (90,
100 y 67 %, respectivamente), tasa de partos (70, 80 y 55%) ni en la prolificidad
(1.57 £0.5,1.5+ 0.5y 1.6 £ 0.5). Estos resultados indican que la administracion
de 50 6 100 Ul de hCG podria ser usada en las cabras Alpinas anovulatorias sin

la reduccién de la respuesta estral ni de los parametros reproductivos.

Palabras Clave. hCG, dosis bajas, anovulacion, sincronizacion del estro,
cabras
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Abstract

Comparison of different doses of hCG to promote the induction of sexual
activity in anovulatory Alpine goats

By:
Alan Sebastian Alvarado Espino
Maestria en Ciencias en Produccion Agropecuaria

The aim of this study was to evaluate the efficacy of the use of human chorionic
gonadotrophin hormone (hCG) to induce sexual activity in Alpine goats during
seasonal anestrous in northern Mexico (26° N). Adult anovulatory goat (n=39)
were randomly divided into four groups according to body condition score (1.96
+ 0.32) and weight (37.36 + 8.48). On July 23 (day -1), all goats received intra-
vulvo-submucosal (ivs) administration of 20 mg of progesterone. On day-0 (DO0),
goats in the group G300, (n = 10) received an ivs administration of 300 Ul of
hCG, the group G100, (n = 10) received 100 Ul of hCG and de G50, (n=9) 50
Ul, while the control group GC, (n=10) received 0.5 mL of saline solution. All
does were injected whit intramuscular administration (im) of 7.5 mg of synthetic
prostaglandin. After DO, the onset of estrous behavior was evaluated twice a day
for 5 min during the first 5-d after hCG administration whit aid of sexually active
buck. Goats were scanned by transrectal ultrasound (7.5 Mhz probe) on d 0 until
d 7 for detection of ovulation and on day 45 after breeding for detection of
pregnancy. Goats depicting estrus behavior were similar between groups (G50:
67%, G100: 100% and G300: 90%, P>0.05), with not estrus behavior in the GC-
goats neither ovulation. The onset of estrous occurred earlier in G100 than
G300 (54 = 6.32 vs 76 = 30 h, respectively; P<0.05). Indeed, the duration of the
estrous (32 + 12.9 h), ovulations (1.68 = 0.54) and hCG to ovulation interval (97
+ 22.16 h) was simililar between groups (P>0.05). Ovulatory diameter was
higher (P<0.05) in G300 than G50 (7.8 £ 1 vs 6.7 = 1, respectively). No
differences were found (P>0.05) in pregnancy rate between G50 (67%) G100
(100%) and G300 (70%) groups. The kidding rate (G300: 70, G100: 80 and



xii

G50: 55 %) and prolificacy (G300: 1.57 £ 0.53, G100: 1.5 + 0.53 and G50: 1.6 £
0.54) were similar between groups. This result These results indicate that
administration of 50 or 100 Ul of hCG could be used without a reduction in both

estrus behavior and reproductive outcomes in anestrous Alpine goats at 26° N.

Key words: hCG, Lower doses, anovulation, estrous synchronization, goats



.  INTRODUCCION

Las cabras originarias o adaptadas a regiones subtropicales, muestran un
periodo de inactividad sexual durante la primavera y el verano (Carrillo et al.,
2010; Duarte et al., 2008; Walkden-Brown y Restall, 1996). Como
consecuencia, la producciéon de leche y carne es estacional, convirtiéendose en
un factor limitante para los sistemas de produccion (Holtz, 2005). Existen
multiples protocolos a base hormonas para inducir la ovulacion durante el
estacion no reproductiva con resultados equiparables a los encontrados durante
la estacion reproductiva (Fierro et al., 2013; Jackson et al., 2014). Por lo tanto,
la sincronizacion del estro es una importante herramienta de manejo que ha
sido utilizada con apoyo para la inseminacion artificial y abolir la estacionalidad
reproductiva en las cabras (Abecia et al., 2012). Sin embargo, la estimulacion
hormonal de la funcion reproductiva requiere un incremento de mano de obra,

alimentacion e instalaciones, lo cual incrementa los costos de produccion.

Los protocolos hormonales para inducir la ovulacion durante el anestro
estacional utilizan progesterona y sus analogos y la forma mas comun de
administrarla es en esponjas vaginales (Romano, 2004). Sin embargo, algunas
de las desventajas del uso de esponjas es que inducen vaginitis (Penna et al.,
2013) y cuando son empleadas por periodos prolongados (12 dias) la fertilidad
disminuye (Vifioles et al., 2001). Recientemente, Rodriguez-Martinez et al.
(2013) aplicaron 25 mg de progesterona intramuscular mas eCG en cabras
anestricas, induciendo el estro en el 97% de las hembras tratadas. Esto podria
deberse a que la administracion de progesterona exdgena inicia rapidamente el
surgimiento de una nueva oleada folicular con foliculos capaces de ovular con

el estimulo de LH (Gonzalez-Bulnes et al., 2006).

La efectividad de la gonadotropina coridnica humana (hCG) para inducir y
sincronizar la actividad sexual en las cabras, tanto en el anestro como en la

temporada reproductiva, ha sido reportada por diversos autores (Fonseca et al.,



2005; Navanukraw et al., 2014). El rango de las dosis empleadas va de 250 a
300 Ul después de un tratamiento con un dispositivo vaginal impregnado con
progesterona o sus analogos. En cabras shiba, Kawate et al. (2002) mencionan
la efectividad de la hCG a dosis menores a las antes mencionadas, sin
embargo, son necesarias al menos tres aplicaciones para inducir el estro
después del tratamiento con progesterona, lo que hace impractico su uso en
condiciones extensivas 0 donde las instalaciones no permitan un manejo
excesivo de los animales. Considerando lo antes mencionado, es importante
determinar el efecto de una dosis de hCG para sincronizar el estro en cabras
Alpinas anovulatorias durante el periodo de transicion a 25° N, asi como su

efecto en las caracteristicas ovaricas y la fertilidad.



II.  JUSTIFICACION

Debido a la creciente demanda de alimentos de origen animal a nivel mundial y
considerando que las cabras Criollas asi como como las especializadas en
produccion de leche presentan una época del afio en la cual su actividad sexual
es baja y en ocasiones nula, es necesario implementar técnicas reproductivas
tanto para hembras como para machos, con la finalidad que estas cabras se
puedan reproducir durante todo el afio y asi poder establecer un programa de

reproduccion anual de acuerdo a las necesidades del productor.

Los protocolos de induccion y sincronizacion del estro a base de hormonas son
una manera efectiva de inducir la actividad sexual en las cabras anovulatorias,
sin embargo, no son accesibles para la mayoria de los productores de los
paises en desarrollo. Por esta razon es necesario desarrollar protocolo acordes

a las necesidades de nuestro pais que sean efectivos, practicos y econémicos.



.  OBJETIVOS

Comparar la eficacia de diferentes dosis de hCG para inducir la actividad sexual

en las cabras Alpinas anovulatorias.

Determinar el efecto de la dosis de hCG sobre la tasa ovulatoria, fertilidad y

prolificidad en las cabras Alpinas.



IV. HIPOTESIS

La administracion de una dosis baja de hCG es efectiva en la induccién y
sincronizacion de la actividad sexual en cabras Alpinas anovulatorias durante el

periodo de anestro estacional a 25°N sin afectar la fertilidad de estos animales.



V. REVISION DE LITERATURA

5.1. Importancia del ganado caprino en México

Las cabras fueron la primera especie domesticada como ganado hace
aproximadamente 8000 afios A.C. en el territorio que hoy ocupan los paises de
Iraq e Iran (Hatziminaoglu y Boyazoglu, 2004). Durante siglos, los humanos han
utilizado a las cabras para obtener leche, carne, fibras y pieles bajo diferentes
condiciones, por lo que tienen gran importancia a nivel mundial debido a su
contribucion econdmica en las areas rurales de los paises en desarrollo,
contribuyendo de manera sustancial al mantenimiento de las familias (Dubeuf et
al., 2004).

México tiene aproximadamente 8.6 millones de cabras, existiendo una
disminucién en el inventario desde el 2004 (Figura 1; SIAP, 2013). Esto nos
convierte en el segundo pais con mayor niamero en el continente americano
solo después de Brasil y el 21° a nivel mundial (FAOSTAT, 2013). En cuanto a
produccién de leche, en México se generan 150 mil toneladas de leche
anualmente y 77 mil toneladas de carne (SIAP, 2013 ). En nuestro pais, la
caprinocultura se concentra en las regiones aridas y semiaridas, las cuales
ocupan 128 millones de ha, lo que representa gran parte del territorio mexicano
y donde vive cerca de la mitad de la poblacion y es en estas regiones, donde la
caprinocultura contribuye de manera considerable a la economia de los

agricultores (Escarefio et al., 2012).

La principal forma de produccién caprina es el pastoreo en tierras comunales o
sistema extensivo, donde las cabras se alimentan durante todo el afio sin
ningun tipo de suplementacion (Mellado et al., 2003). Este sistema es la base
de la produccion de leche de cabra, sin embargo, presenta poco nivel de
tecnificacion y asistencia técnica (Escarefio Sanchez et al., 2011). Ademas,
debido a la estacionalidad en la actividad sexual de los caprinos, hay estaciones
del afio donde la produccién de leche excede a la demanda del producto y

como resultado, los productores enfrentan problemas para vender el producto,



lo que dificulta la produccion de productos lacteos a gran escala (Escarefio et
al., 2012). Por esta razén es necesario conocer la fisiologia del ciclo estral y asi
poder desarrollar estrategias para controlar la actividad sexual en las cabras y

mantener la produccion durante todo el afio.

© © ® % ® 0 © ©O
A OO N ®© O -
1 1

Total de cabras {millones)

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013
Ao

Figura 1. Poblacion caprina en México del 2004 al 2013.

5.2. Elciclo estral
El ciclo estral consiste en los cambios morfolégicos Yy fisioldégicos de los ovarios
y Utero que conllevan a la manifestacion del estro (fase de receptividad sexual)
y la ovulacion, la preparacién del aparato genital para la copula, la fecundacién
e implantacion del embrion (Fatet et al., 2011). La cabra al igual que la oveja, es
considerada poliéstrica estacional (Bartlewski et al., 2011; Fatet et al., 2011). Es
decir, presenta varios ciclos estrales durante la temporada reproductiva (otofio-
invierno) y una temporada en la que cesan las manifestaciones de estro y
ovulacion (primavera-verano) (Rivera-Lozano et al., 2011). Sin embargo,

algunas cabras pueden reproducirse durante todo el afio (Mellado et al., 2014).

La duracion del ciclo estral se define por el intervalo entre dos manifestaciones
de estro u ovulaciones sucesivas (Fatet et al., 2011). En la cabra, la duracion
media es de 21 dias pudiendo variar de 18 a 22 dependiendo de la raza, la
temporada reproductiva y el medioambiente (Rahman et al.,, 2008). Se ha

reportado la presencia de ciclos estrales menores a 18 dias (Greyling, 2000).



Estos ciclos cortos se presentan comunmente al inicio de la temporada
reproductiva, seguidos por ciclos de duracién normal (21 dias) y se deben a un
pobre desarrollo y regresion temprana del cuerpo liteo (CL) (Camp et al., 1983;
Rahman et al., 2008).

Este patron ciclico de la actividad sexual se alcanza durante la pubertad. La
cual, en la hembra, se define como la edad en la que presenta un celo por
primera vez (Greyling, 2000). La edad en que inicia la pubertad es de 6 a 8
meses, sin embargo, existen diversos factores como la época del afio en que
nacen (primavera-verano, otofio-invierno), el peso, la raza, y la presencia
permanente de machos que pueden adelantar o atrasar el inicio de la pubertad
(Delgadillo et al., 2007; Greyling, 2000).

5.2.1. Regulacion endocrina del ciclo estral

La reproduccion esta regulada por el eje hipotalamo-hipdfisis-génadas (HHG;
también llamado eje gonadotropico), el cual depende de la interaccion de tres
grupos de sefiales: 1) El hipotalamo, que sintetiza y libera la hormona liberadora
de gonadotropinas (GnRH); 2) la hipdfisis anterior (adenohipdfisis) que secreta
la hormona foliculo estimulante (FSH) y la hormona Luteinizante (LH); y 3) las
gonadas que, ademas de producir los gametos, sintetizan las hormonas
esteroideas (Pinilla et al., 2012). En la hembra, el ovario secreta progesterona
(P4) y oxitocina del cuerpo luteo, estradiol (E;) e inhibina del foliculo y
prostaglandina Fo, (PGF2,) del Gtero (Forde et al., 2011).

Estos componentes del eje HHG estan conectados a través de circuitos de
retroalimentacion estimulante o inhibitoria, donde la GnRH estimula la secrecion
de gonadotropinas, que a su vez, promueven la maduracion y funcion de las
gonadas que secretan hormonas esteroideas que, dependiendo de la etapa del
ciclo estral, estimulan o suprimen la secrecion de gonadotropinas (Figura 2;

Pinilla et al., 2010). En ausencia de gestacién, la oxitocina del cuerpo luteo



estimula la producciéon de PGFy4 del Gtero, la cual destruye al CL con lo que se

inicia un nuevo ciclo estral (Scaramuzzi et al., 1993).

5.2.2. Foliculogénesis
La foliculogénesis es el proceso que conduce a la formacion de los foliculos y
toma lugar durante la vida fetal (Scaramuzzi et al., 2011). Los foliculos estan
formados por células de la granulosa, células de la teca y capilares que rodean
al ovocito (Picton, 2001). Durante el periodo fetal, se forman las células
germinales primordiales originarias del saco vitelino, que migran hacia las
gonadas y después de multiples divisiones mitéticas se diferencian en
ovogonias, las cuales son rodeadas por células del mesonéfros que
posteriormente se convertirdn en células de la pre-granulosa (van den Hurk y
Zhao, 2005). Una vez que la ovogonia se une a las células de la pre-granulosa,
entra en meiosis, durante la cual cerca del 80% de ellas experimentan
apoptosis (Scaramuzzi et al., 2011). En los mamiferos, entre el 70 y el 99.9 %
de los foliculos ovaricos experimentan atresia y solo unos cuantos ovulan (Yu et
al., 2005). Una vez que las ovogonias estan rodeadas por las células de la
granulosa y se encuentran en la fase de Diploteno de la Meiosis |, se forman los

primeros foliculos llamados foliculos primordiales (Scaramuzzi et al., 2011).

Los foliculos pueden ser clasificados de acuerdo a su morfologia (Bartlewski et
al., 2011) y a su sensibilidad y dependencia a las gonadotropinas (Scaramuzzi
et al.,, 2011). De acuerdo a su morfologia (niumero de capas de células de la
granulosa y formacion del antro), los foliculos son clasificados en primordiales,
primarios, preantrales y antrales (Picton, 2001). El tiempo requerido para que un
foliculo primordial se convierta en antral y ovulé, es de meses a semanas,
respectivamente (Driancourt, 2001). En el cuadro 1, se describe la clasificacion

de los foliculos segun su morfologia.
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Figura 2. Regulacion neuroendocrina del ciclo estral. El ciclo estral es regulado por la
interrelacion entre las hormonas del hipotalamo (GnRH), la hipoéfisis (FSH y LH), foliculos
(Estradiol (E,) e Inhibina), cuerpo luteo (CL; Progesterona (P,) y oxitocina) y utero
(Prostaglandina Foy; PGF,,) en un circuito de retroalimentacién negativa (==) y positiva (=J. La
GnRH del hipotdlamo estimula la secrecién de LH y FSH de la hipdfisis. Las gonadotropinas
estimulan el desarrollo folicular que desencadena la ovulacion y la formacion del cuerpo lateo.
El foliculo produce E, e inhibina que suprimen la liberacion de FSH. Ademas, el estradiol
estimula la liberacion de GnRH la cual desencadena el pico preovulatorio de LH causando la
ovulacién. En el Gtero, el E, estimula la sintesis de los receptores a oxitocina. Después de la
ovulacién, el CL secreta P, la cual ejerce una retroalimentacion negativa sobre la secrecion de
LH previniendo la ovulacién. En ausencia de gestacion, el CL secreta oxitocina estimulando la
liberacion de PGF,, desencadenando la luteolisis, iniciAndo un nuevo ciclo estral. Adaptado de
Scaramuzzi et al., 1993 y Pinilla et al., 2012.



Cuadro 1. Morfologia y clasificacion de los foliculos ovaricos.

Descripcién

Imagen de los Clasificacion del foliculo
foliculos
Primordial
Primario

Preantral (secundario)

Antral (de Graff)

(Visto con ultrasonido)

Ovocito rodeado por células

aplanadas (pre-granulosa)

Ovocito rodeado por una
capa de células cuboidales
(granulosa). Se inicia la
formacion de la zona
pellcida

Ovocito rodeado por
multiples capas de células
de la granulosa. Se forma la
zona peldcida. Comienza la
diferenciacion de las células
de la teca

El ovocito esta rodeado por
multiples células de la
granulosa y las células de la
teca se diferencian. Se
forma una cavidad central

llena de liquido (Antro)

Adaptado de: Picton, 2000 y Bartelewski et al., 2011.

11

Basados en su respuesta al estimulo de las gonadotropinas, los foliculos se

clasifican en cinco clases: Primordiales, comprometidos, foliculo sensibles a

gonadotropinas, foliculo dependientes de gonadotropinas y foliculo ovulatorio

(Sacaramuzzi et al., 2011). Los foliculos primordiales y comprometidos son

independientes al estimulo de las gonadotropinas y su crecimiento y desarrollo

esta mediado por estimulos paracrinos del ovocito (Scaramuzzi et al., 2011; van

den Hurk y Zhao, 2005).
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El foliculo se hace dependiente a gonadotropinas cuando las células de la
granulosa y de la teca expresan receptores a FSH y LH, respectivamente
(Findlay et al., 1996). Si no reciben un estimulo adecuado de estas hormonas
se atresian (Scaramuzzi et al., 2011). Solo los foliculos antrales alcanzan esta
etapa, los cuales son reclutados durante una oleada folicular y pueden tener el
potencial de ovular (Driancourt, 2001). Este desarrollo final, es un proceso
dividido en tres fases denominadas: Reclutamiento, seleccién y dominancia

(Rosales-Torres y Guzman-Sanchez, 2011).

El reclutamiento folicular se refiere al surgimiento de un grupo de foliculos de 2
a 4 mm de diametro en el ovario y es dependiente de FSH (Evans, 2003;
Medan et al., 2003). En cabras, el nimero de foliculos reclutados durante una
oleada folicular es en promedio de seis foliculos (Gonzalez-Bulnes et al., 2006;
Nogueira et al., 2015). Los foliculos reclutados tienen altas concentraciones de
la enzima aromatasa en sus células de la granulosa, la cual convierte los
andrégenos producidos por las células de la teca a E, (van den Hurk y Zhao,
2005). Esta habilidad para producir estradiol habilita al foliculo para responder
al estimulo de FSH y por lo tanto ser reclutado (Rosales-Torres y Guzman-
Sanchez, 2011).

Durante la seleccion folicular uno o mas foliculos de 4 mm reclutados son
elegidos para continuar creciendo (Fatet et al., 2011). EI nimero de foliculos
que son seleccionados y se convierten en dominantes es especifico de especie
y es cercano al niamero de crias (Evans, 2003). La selecciéon toma lugar
durante la disminucién de los niveles de FSH (van der Hurk y Zhao, 2005). Esta
caida en los niveles de FSH se debe al incremento en los niveles de E2 e
inhibina producidos por los foliculos >5 mm de diametro, que ejercen una
retroalimentacion negativa sobre la hipofisis y por esta razén los demas
foliculos reclutados se atresian (Driancourt, 2001). Ademas, los foliculos
seleccionados tienen mas receptores a LH en las células de la teca y granulosa
que aquellos que no, y de esta manera pueden continuar creciendo sin el

estimulo de FSH (Rosales-Torres y Guzman-Sanchez, 2011). Este cambio de
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FSH a LH hace que él o los foliculos seleccionados contindien creciendo hasta
alcanzar un tamafio de 7 mm y se convierta en dominante (Nogueira et al.,
2015) .

El foliculo dominante produce grandes cantidades de estradiol e inhibina bajo el
estimulo de LH (Driancourt, 2001). El factor de crecimiento insulinico (IGF-1) y
al factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF), estimulan la induccion
de receptores a LH y la angiogénesis del foliculo dominante, por lo que
maximizan la entrega de gonadotropinas y es por esta razén, que el foliculo
dominante producird mayores cantidades de E; e inhibina (Driancourt, 2001;
Rosales-Torres y Guzman-Sanchez, 2012). La dominancia en cabras no es tan
absoluta como en las especies mono-ovulares, sin embargo, el mecanismo es
similar a pesar de que en cabras dos foliculos tengan el potencial de ovular en

vez de uno (Rubianes y Menchaca, 2003).

5.2.3. Dinamica Folicular
Una oleada folicular se define como la emergencia de un grupo de foliculos
antrales de 3 mm de didmetro, de los cuales uno o dos de ellos seran
seleccionados para crecer mas de 5 mm de diametro (Ginther y Kot, 1994;
Rubianes y Menchaca, 2003). En las cabras, se presentan cuatro oleadas
foliculares en promedio durante un ciclo estral de 21 dias (Nogueira et al.,
2015). La emergencia de las oleadas uno, dos, tres y cuatro (oleada ovulatoria)
ocurre los dias 0, 5-6, 10-11 y alrededor del dia 15 después de la ovulacién
(Rubianes y Menchaca, 2003). El nacimiento de una nueva oleada también se
ve reflejado en el nimero de foliculos pequefios (3 mm) en el ovario, ya que los
dias 0, 5, 12 y 15 del ciclo estral, es mayor (Yu et al., 2005). El crecimiento de
los foliculo entre el dia de la emergencia (primer dia con tamafio de 3 mm) y el
dia en que alcanza su maximo tamafo (6 - 9 mm) es de 1 mm por dia (Evans,
2003; Ginther y Kot, 1994). Esta dinamica folicular también se presenta durante

la temporada de anestro (Nogueira et al., 2015)
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Durante la emergencia de cada oleada folicular, los niveles plasmaticos de FSH
se incrementan (Medan et al., 2005). Este incremento en la FSH causa el
reclutamiento de los foliculos al comienzo de cada oleada folicular ademas de
estimular el crecimiento y seleccién de los mismos (Ganguly et al., 2013).
Conforme los foliculos crecen, secretan mayores cantidades de E2 e Inhibina
las cuales inhiben la secrecibn de FSH y causan la atresia de los foliculos
subordinados (Medan et al., 2005). Las cabras con cuatro oleadas durante el
ciclo estan tienen mayores niveles de progesterona que aquellas que tienen dos
a tres oleadas (Rubianes y Menchaca, 2003). Este efecto se debe a que la
progesterona inhibe la pulsatilidad de la LH y por lo tanto los niveles de
estradiol, permitiendo asi un nuevo pico de FSH la cual promueve el
reclutamiento de los foliculos y con ellos, una nueva oleada (Rubianes y
Menchaca, 2003).

5.2.4. La progesteronay el desarrollo folicular
El efecto de la P, sobre el desarrollo y crecimiento folicular es dependiente de la
cantidad de P, alcanzada durante la fase lutea (de Castro et al., 1999). Estos
autores encontraron que las cabras con mayores concentraciones plasmaticas
de P, durante la fase lUtea tenian cuatro oleadas foliculares, mientras que
aquellas con niveles mas bajos presentaban solo tres. Ademas, las altas
concentraciones al inicio de la fase Iutea aceleran el surgimiento de una nueva
oleada folicular (Rubianes y Menchaca, 2003). Esto también ha sido
comprobado durante el anestro estacional, ya que cuando se administra P4 ya
sea en dispositivo vaginal por seis dias o una aplicacion de 25 mg IM, antes de
la eCG o “efecto macho”, se inicia rapidamente el surgimiento de una nueva
oleada folicular acompafada por manifestacién del celo y ovulaciéon (Gonzalez-
Bulnes et al., 2006; Vilarifio et al., 2011) . Sin embargo, niveles menores a 1
ng/mL por periodos prolongado promueven la persistencia del foliculo
dominante provocando baja fertilidad (Menchaca y Rubianes, 2004). El

surgimiento de una nueva oleada folicular al inicio de la fase lutea o después de
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un tratamiento de P4, puede deberse a que la P4 estimula la sintesis de
receptores FSH;g en la pituitaria y a que farmacos antagonistas a P, bloquean la
secrecion de FSH (Thackray et al., 2010).

5.2.5. Fases del ciclo estral
El ciclo estral consta de dos fases: la fase lutea (15 dias) y la fase folicular (4-6

dias) (Rahman et al.,, 2008; Fatet et al.,, 2011). La fase folicular comprende
desde la lisis del cuerpo luteo (luteolisis) hasta el momento de la ovulacién
(proestro y estro) mientras que, la fase latea sigue a la ovulacion cuando el CL
se forma (metaestro y diestro; Forde et al., 2011). En la Figura 3 se
esquematizan las fases del ciclo estral y su relacién con la dinamica folicular y

las hormonas.
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Figura 3. Fases del ciclo estral y dinamica folicular. Reclutamiento ( @), seleccion ( @),
dominancia ( ®) y ovulacion (Ov). Basado de: Driancourt, 2000; Medan et al., 2005; Fatet et al.,
2011; Forde et al., 2011; Rosales-Torres y Guzman-Sanchez, 2012.

5.2.5.1. Fase folicular
En la fase folicular los niveles de progesterona se encuentran por debajo de 1
ng/mL debido a la lisis del CL y su duracion es de aproximadamente seis dias
(Bono et al., 1983; de Castro et al., 1999). Esto permite que durante la fase

folicular el foliculo ovulatorio madure y produzca mayores cantidades de
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estradiol provocando la manifestacién del celo y ocurra la ovulacién liberando al

ovocito en el oviducto, donde sera fecundado (Forde et al., 2011).

El incremento en los niveles de E, producido por el foliculo dominante,
desencadena el estro y el pico preovulatorio de LH (Said et al., 2007). Durante
el estro, la cabra se encuentra inquieta, emite vocalizaciones, realiza conductas
de cortejo hacia otras hembras y permanece inmaovil cuando el macho la monta
(Fabre-Nys y Gelez, 2007). Esta fase de receptividad sexual dura de 24 a 48 h,
no obstante, diversos factores como la raza, la edad y la copula afectan su
duracion (Romano y Benech, 1996). El dia del estro, los niveles de E; alcanzan
los 24 £ 5 pg/mL (Leyva-Ocariz et al., 1995). Este incremento de E; estimula la
liberacibon de GnRH por el Hipotalamo, que en turno, induce el pico
preovulatorio de LH, el cual causa la ovulacion y la subsecuente formacion del
cuerpo luteo (Kawate et al., 2000; Said et al., 2007). El intervalo entre el inicio
del estro y el pico preovulatorio de LH es de 12 h cuyos niveles durante el pico
son de 60 + 3.5 ng/mL (Simdes et al., 2008). La ovulacion en las cabras ocurre

al final del estro, 20 h después del pico de LH (Greyling, 2000).

La ovulacién es la ruptura del foliculo ovulatorio con la liberacion de su
contenido el cual incluye al ovocito, células del cumulus (granulosa) y liquido
folicular (Rahman et al., 2008). El numero de foliculos ovulados o tasa
ovulatoria durante el estro, es el principal determinante de la prolificidad en los
animales (Findlay et al., 1996). Generalmente, las cabras ovulan de uno a dos
ovocitos sin embargo, la nutricion asi como la raza afectan la tasa ovulatoria
(Amoah et al., 1996; Fitz-Rodriguez et al., 2009). En cabras bien alimentadas, la
tasa ovulatoria es de 2.0 + 0.1 mientras que aquellas que no recibieron ningun
tipo de suplementacion la tasa ovulatoria fue menor (1.6). Asi mismo, en cabras
Boer y Toggenburg se reporta una tasa ovulatoria de 1.72 + 0.9, mientras que
en cabras Pygmeas, el nimero de cabritos nacidos es de tres (Amoah et al.,
1996; Greyling, 2000; Sousa et al., 2011).
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5.2.5.2. Fase lutea
Después de que ocurre la ovulacion y se forma el CL, comienza la fase latea
(Fatet et al., 2011). EI CL se forma a partir de las células de la granulosa y de la
teca del foliculo ovulatorio, bajo el estimulo de LH que es esencial para la
diferenciacion celular y el crecimiento del CL (Bartlewski et al., 2011; Niswender
et al., 2000). Una vez formado, la principal funcién del CL es producir P, para el
mantenimiento de la gestacion y la manifestacion del estro(Fabre-Nys y Gelez,
2007). Ademas, la P4 bloque la sintesis y secreciéon de GnRH y LH, y bloquea
los receptores a E; por lo que durante la fase litea no se manifiesta el celo ni
ocurre la ovulacién (McCracken et al., 1999; Thackray et al., 2010). El CL es
detectado mediante ultrasonografia tres dias después de la ovulacion (dia O del
ciclo estral), alcanzando su maximo tamafio (13. 5 + 0.8) entre el dia ocho y 14
del ciclo estral (de Castro et al., 1999). Esta formado por cuatro tipos de células:
Células luteas pequefias y grandes, formadas a partir de las células de la
granulosa y de la teca, respectivamente, fibroblastos y células endoteliales
(capilares) (Niswender et al., 2000; Bartlewski et al., 2011). Las células luteas
grandes secretan la mayor cantidad de P4 cuyos niveles comienzan a
incrementarse a partir del dia uno del ciclo estral alcanzando su maximo nivel
(5.9 £ 0.4 ng/mL) el dia 10 del ciclo (Chemineau et al., 2006; de Castro et al.,
1999). La concentracion sérica de P, comienza a declinar a partir del dia 15 del
ciclo estral y alcanza su nivel basal (<1.0 ng/mL) 24 a 48 h antes del estro y

permanece asi durante seis dias (Bono et al., 1983; de Castro et al., 1999).

La disminucién en los niveles de P4 al final de la fase lutea se debe a la
destruccion del CL o luteolisis por parte de la PGF,,, La cual, es sintetizada por
las células endometriales del Gtero a partir de Acido araquidonico, el cual es
convertido a PGFyq por las enzimas ciclooxigenasa 1 y 2, cuya estimulaciéon
estd a cargo del Eys y oxitocina (McCracken et al.,, 1999). La PGFy, es
secretada de manera pulsatil los dias 16 a 18 del ciclo estral, alcanza el CL a
través de un sistema de contra corriente entre la vena uterina y la arteria
ovarica y ejerce la lisis del cuerpo lateo al unirse a los receptores de las células

luteas grandes, a partir del 4° al 16° dia del ciclo estral (Romano, 1998;
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McCracken et al., 1999; Niswender et al., 2000; Forde et al., 2011). La luteolisis
inducida de manera natural y por lo tanto, la disminucién de la P4, se logra 72
horas después de la liberacién de PGF,,, mientras que, si se emplean analogos
sintéticos de PGFyq la lisis del CL se logra 6 a 24 h (Fierro et al., 2013). Esto
remueve la inhibicion de la secrecion de GnRH y LH por parte de la P4 e inicia

una nueva fase folicular (Fatet et al., 2011).

5.3. Estacionalidad de la actividad sexual
La reproduccién en las cabras es descrita como estacional y el inicio y duracion
de la estacién reproductiva depende de diversos factores como la latitud, el
clima, la raza, el estado fisiologico, la presencia del macho y principalmente el
fotoperiodo. La estacionalidad reproductiva existe en todas las latitudes, incluso
en los trépicos y permite a los mamiferos reproducirse en una momento
determinado del afio (Bronson, 2009). Muchas especies de rumiantes presentan
un patrén estacional en su reproduccion como una estrategia desarrollada para
garantizar que el nacimiento de sus crias ocurra en la temporada en la cual
existan mayor disponibilidad de recursos y asi, maximizar la sobrevivencia y el

crecimiento de éstas (Zerbe et al., 2012).

En las cabras originarias o adaptadas a latitudes templadas (>40°), la frecuencia
de ovulaciones y de conducta estral, incluso con buena condiciébn corporal,
presentan un periodo de reposo sexual o anestro de 0% durante la primavera y el
verano y del 100% en el otofio e invierno (Chemineau et al., 2008). En los machos
alpinos, la estacién reproductiva comienza al inicio del verano y termina al final del
invierno (Leboeuf et al., 2008). Si bien, la espermatogénesis y el comportamiento
sexual no se detienen, si decrecen durante la temporada no reproductiva
(Chemineau et al., 2008).

En las latitudes subtropicales, las cabras nativas son estacionales en su actividad
sexual (Duarte et al., 2008). En estas regiones, la actividad sexual se extiende de

septiembre a febrero en el hemisferio Norte y de marzo a septiembre en el
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hemisferio Sur (Duarte et al., 2008; Rivera et al., 2003). Sin embargo, algunas
cabras presentan ciclos estrales al final de la primavera y el invierno (Mellado et
al., 2014). Asi mismo, las cabras con presencia o ausencia del macho y el nivel de
nutricion pueden acortar o alargar el intervalo entre el anestro y la época
reproductiva (De Santiago-Miramontes et al., 2009). Del mismo modo, los machos
cabrios nativos o adaptados a estas latitudes también muestran un patron
estacional en la calidad espermatica, libido y peso testicular que se extiende de

enero a julio (Carrillo et al., 2010; Delgadillo et al., 1999)
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Figura 4. Variacion estacional de las ovulaciones y conducta estral en cabras alpinas. Adaptada
de Chemineau et al., 2008.

Las cabras nativas de las regiones tropicales, no presentan estacionalidad en su
actividad sexual o solo existen cortos periodo de anestro (Chemineau et al.,
2004), asociados a la época calurosa (Navanukraw et al.,, 2014). Las
concepciones se presentan todos los meses del afio, con periodos de alta
fertilidad, relacionados a la disponibilidad de alimento (Chemineau, 1993).

5.3.1. Mecanismos neuroendocrinos de la estacionalidad sexual
La mayoria de las investigaciones sobre la regulacion neuroendocrina de la

estacionalidad se han hecho en ovejas (Chemineau et al., 2008). Durante el
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anestro estacional, existen pocos pulsos de LH en un periodo de 24 h que se
mantienen asi durante el anestro y es responsable de la baja actividad sexual en
este periodo (Gallegos-Sanchez et al.,, 1998). Esta variacion estacional en la
pulsatilidad de LH se debe a un incremento de la retroalimentacién negativa del
E2 sobre el hipotalamo inhibiendo la frecuencia de los pulsos de LH (Gallegos-
Sanchez et al., 1998). El estradiol estimula a un grupo de neuronas localizadas
en el area retroquiasmatica del hipotdlamo denominadas A15, las cuales secretan
dopamina (DA) considerada como un neurotransmisor inhibidor de la GnRH
(Thiéry et al., 2002); Goodman et al., 2010). A pesar de que el E; estimula a las
neuronas Al5 en el anestro, ellas no presentan receptores a E,, (ERQ),
responsable del mecanismo inhibidor en ratones y ovejas, por lo que se piensa
gue existen neuronas con ERa en el area retroquiasmatica y predptica media, que
envian sus axones a las neuronas Al5 estimulandolas (Goodman et al., 2010;

Figura 5).

Figura 5. Mecanismo inhibidor del estradiol sobre el hipotadlamo. Las neuronas sensibles a E,
(azul) en el area preoptica media y retroquiasmatica envian sefales aferentes a las neuronas
A15 que secretan dopamina (DA) (rojo) que inhibe la secrecion de GnRH (café). MB; hipotalamo
mediobasal. Adaptado de Goodman et al., 2010.

El cambio estacional en la sensibilidad del hipotalamo al E,; se debe a cambios

morfologicos a nivel cerebral mediados por la hormona tiroidea T3, ya que esta
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afecta la expresion y sensibilidad de los genes que sintetizan los receptores a E;
(Yasuo et al.,, 2006). Esto concuerda con lo revisado por Thiery et al. (2002)
quienes mencionan gque en los dias largos hay un mayor nimero de ERa en el
area preoptica media del hipotalamo, lugar donde se concentran el 60 % de las
neuronas que sintetizan y secretan GnRH. Todos estos cambios a nivel cerebral,
estan mediados por la melatonina, quien actia sobre la pars tuberalis donde la

prohormona T, es convertida a T3 (Ebling, 2010).

5.3.2. Factores que modulan la estacionalidad
Existen diversas sefiales que las especies emplean para medir los cambios en el
medio ambiente y dependiendo de la latitud donde se encuentren, algunas
toman mayor importancia que otras (Martin et al., 1994). El reloj enddégeno ayuda
a anticipar los cambios en el medio ambiente y prepara a los animales para
afrontarlos (Rani y Kumar, 2014). Este reloj predice los cambios de un periodo
cercano a un afo por lo que es llamado reloj circanual (circa=cerca; annum=
afo) y es sincronizado por sefales externas del medio ambiente (Rani y Kumar,
2014). La via neuroendocrina comun de estas sefiales, son las neuronas en el
hipotalamo que secretan GnRH la cual, controla la funcién de las gonadas
(Bronson, 2009). Algunas de estas sefiales son la duracion del dia (fotoperiodo),
la disponibilidad de alimento y las relaciones socio-sexuales (Bronson, 2009).
Sin embargo, el fotoperiodo es la sefial mas importante y confiable para predecir

los cambios en el medio ambiente (Rani y Kumar, 2014).

5.3.2.1. Fotoperiodo
Las cabras se consideran reproductoras de dias cortos debido a que, bajo
condiciones de laboratorio, los dias cortos estimulan y los dias largos suprimen
la actividad sexual (Delgadillo et al., 2011). La respuesta de los mamiferos al
fotoperiodo no se basa solo en la duracién del dia sino también en la historia

fotoperiddica del animal, es decir, un mismo fotoperiodo (nimero de horas luz)
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puede inducir o suprimir la actividad sexual si antes le fue dado un régimen de

luz superior o inferior previo (Malpaux et al., 2001).

La informacion fotoperiddica es transducida en un ciclo diario de secrecion de
melatonina por la glandula pineal (Yasuo et al., 2006). La sefal luminosa
recibida por los ojos, es transmitida a la glandula pineal a través del nucleo
supraquiasmatico (NSC) (lkegami y Yoshimura, 2012). La melatonina es
secretada durante la noche, alcanzando un nivel de 55.8 £ 2.3 pg/mL (Zarazaga
et al., 2010). Sin embargo, es la duracion de la secrecion (tiempo con los
niveles elevados) lo que determina la informacién fotoperidédica (Malpaux et al.,
2001). La melatonina es sintetizada a partir del triptéfano por una serie de
enzimas (Figura 6) de las cuales, la N-acetil transferasa (NAT) se incrementa de
30 a 70 veces durante la noche siendo la mas importante para la produccion de
la melatonina (Arendt, 1998).

Hipotédlamo

R ﬁn*@
Ojo

Fibras nerviosas
postganglionares

Triptéfano

Pinealocito

RBa

5-hidroxitriptamina ADP
ar Raa
e
5-Hidroxitriptofano Sintesis de
protelnas
NAT

N-Acetilserotonina

Figura 6. Diagrama de los principales mecanismos responsables de la sintesis de melatonina.
La ausencia de luz es percibida por el ojo, el cual envia impulsos eléctricos al nacleo
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supraquiasmatico (NSQ). De ahi la sefial pasa al ganglio cervical superior (GCS) donde a través
de fibras nerviosas estimula a los receptores adrenérgicos a y 3 en el pinealocito para la
sintesis de melatonina a través de la enzima N-acetiltransferasa (NAT). HIOMT, hidroxindol-O-
metiltransferasa. Adaptado de Arendt, 1998.

La melatonina se une a diversas areas en el cerebro como las areas corticales,
el hipocampo, el area predptica, el hipotalamo anterior, el nicleo mamilar y la
pars tuberalis a través de sus receptores MTNR1A y MTNRI1B y es en esta
ultima donde la melatonina regula la estacionalidad al estimular la produccion
de hormona estimulante de la tiroides por la pars tuberalis, quien regula la
expresion genética de las enzimas deiodinasa tipo 2 (DIO2) y 2 (DIO3), las
cuales determinan la disponibilidad de T3 a nivel central (Ebling, 2010; Lai et al.,
2013). Como se mencion6 anteriormente, la disponibilidad de T3 a nivel central
juega un papel importante en la regulacion estacional del eje HHG. La DIO2
convierte la T4 a su forma activa T3 y la DIO3 cataliza la conversion de T3 a T2
y el balance de estas dos enzimas determina la disponibilidad de T3 dentro del
hipotalamo (Barret et al., 2007). En la cabra, la expresion genética de DIO2 es
mayor durante los dias cortos y es suprimida por los dias largos, por lo que el
cambio estacional en la expresion de DIO2 a nivel central seria el responsable

de la estacionalidad (Barret et al., 2007).

5.3.2.2.  Nutricion
Si bien, en muchas especies estacionales el fotoperiodo es el principal
regulador de la actividad sexual, la nutricion es un modulador de la respuesta al
fotoperiodo y el inicio de la actividad sexual . En cabras alimentadas con una
dieta alta en energia se adelanta el inicio y se prolonga la actividad sexual
(zarazaga et al., 2005). Asi mismo, cabras con una condicion corporal baja (<2;
escala 1-4 puntos) el inicio de la actividad sexual se atrasa y es de menor
duracion que en aquellas con una condicion corporal mayor a 2.5 puntos (De

Santiago-Miramontes et al., 2009).

El mecanismo responsable a través del cual la alimentacién prolonga la

actividad sexual puede deberse a un efecto directo sobre la secrecién de LHy a
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una mayor secrecion de Leptina (Urrutia-Morales et al.,, 2009). La Leptina es
una proteina de 21 aminoacidos secretada por el tejido adiposo que indica el
estado nutricional del animal y actia directamente sobre las neuronas-GnRH
estimulando la liberacion de LH (Barb y Kraeling, 2004). Por otra parte, la
glucosa e insulina también indican el estado nutricional a nivel central, mientras
que el IGF-1 a nivel ovarico (Chilliard et al., 1998). La glucosa es indispensable
para la generacion de energia a través del ATP para un sinniumero de procesos
corporales incluido la reproduccién, por lo que un déficit de energia ya sea por
una baja ingesta de alimentos o por un mayor gasto (al caminar, ejercicio o
bdasqueda de comida) provoca una disminucibn en la secrecion de

gonadotropinas (Blache et al., 2008).

5.4. Control hormonal del ciclo estral
La estacionalidad en la reproduccion caprina es un problema para los
caprinocultores debido a que obstaculiza los programas de mejoramiento
genético, limita el acceso a mercados mas favorables para los productores y
restringe la integracion de los partos a otras actividades dentro de la granja
(Holtz, 2005). Las técnicas empleadas para controlar el ciclo estral en las
cabras permite una mayor distribucién de la produccion de leche y carne
satisfaciendo las necesidades de la industria (Holtz, 2005) ademés, La
sincronizacion del estro y la ovulacion es primordial para la diseminacion de
otras tecnologias reproductivas tales como la inseminacion artificial (1A),
superovulacion y transferencia de embriones (SOTE), sin importar la época del

afo (Baldassarre y Karatzas, 2004).

Existen multiples tratamientos hormonales para induccién y sincronizar el estro
y la ovulacion durante el anestro estacional los cuales estan basados en los
mecanismos fisioldgicos del ciclo estral y se centran en la manipulacién de las
fases folicular y latea del ciclo estral (Wildeus, 2000; Menchaca y Rubianes,

2004; Abecia et al., 2012). La administracion de progesterona y PGFyq simulan
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o modifican la fase Iatea, mientras que las gonadotropinas estimulan el

crecimiento folicular (Abecia et al., 2012).

5.4.1. Prostaglandinas (PGF2q)
Durante la época natural de reproduccion el estro puede ser controlado al
acortar la duracion de la fase latea al lisar el CL (Esteves et al.,, 2013). La
PGF,q, asi como sus analogos son agentes luteoliticos que inducen la lisis del
CL entre los dias 4 y 16 del ciclo estral (Romano, 1998). Esta es administrada
dos veces en un intervalo de 10 a 11 dias (Riaz et al., 2012). Mellado et al.
(1994) menciona que la dosis minima efectiva de PGF, es de 4 mg (Lutalyse®)
y que la via de administracion, intramuscular vs labios vulvares, no influye sobre
la respuesta estral. Romano (1998) menciona que la respuesta estral en la
primera inyeccion de PGF,, sin conocer la fase del ciclo estral es de 50%
mientras que en la segunda, la respuesta estral es del 87.5 %, con un intervalo
al estro de 52.3 £ 1.9 h. Sin embargo, Esteves et al. (2013) no encontrd

diferencias en la respuesta estral entre una aplicacion y la otra (76 %).

La PGF2a también se ha utilizado con el “efecto macho” durante el anestro
(Lépez-Sebastian et al., 2007). Este protocolo (IMA-PRO2®) consiste en la
administracion de 25 mg de P, al momento de introducir los machos a un grupo
de cabras anovulatorias y nueve dias después del “efecto macho”, una dosis
Unica de 75 pg de cloprostenol (PGFy,). Este protocolo induce el celo en el 87.5
% de las cabras tratadas con un intervalo de 37 + 1.4 h y el pico de LH después

de la administracion del cloprostenol se presenta a las 40.5 £ 1.6 h).

5.4.2. Tratamientos a base de progesterona
La progesterona puede ser empleada tanto en la temporada reproductiva como
en el anestro por lo cual, los tratamientos a base de progesterona o sus

analogos son los mas utilizados (Holtz, 2005). En el cuadro 1 se resumen los
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principales tratamientos a base de progesterona con dias de duracion,
tratamiento conjunto y algunas variables de la respuesta reproductiva.

Los analogos de progesterona mas empleados son los elaborados a base de
acetato de fluorogestona (FGA) y medroxiprogesterona (MAP), administrados
en esponjas que se colocan en la vagina de la cabra (Romano, 2004). Estas
esponjas pueden tener 30 a 45 mg de FGA y 20, 45y 60 mg de MAP (Freitas et
al., 1997; Lebouef et al., 2003; Fonseca et al., 2005b; Karaca et al., 2010). Los
dispositivos intravaginales hechos de silicon (CIDR) estan impregnados con 0.3
g de progesterona (CIDR). Este tipo de dispositivos ofrecen la ventaja de que
pueden ser reutilizados para sincronizar el estro hasta por tres veces sin afectar
la respuesta estral (Vilarifio et al., 2011). No obstante, la insercion de la esponja
o el CIDR inducen la aparicién de vaginitis en las cabras (Martins et al., 2010;
Penna et al., 2013). Una manera practica de suministrar la progesterona sin los
efectos secundarios de las esponjas son los implantes subcutaneos a base de
norgestomet (6 mg) y en cabras Mellado y Valdez (1997) menciona que dosis
de 1.5 mg son suficientes para inducir el estro. La P, también puede ser
administrada en el alimento. El anélogo utilizado en este tipo de formulaciones
es el acetato de melengestrol (MGA) que es dado en dosis de 0.25 mg/cabra al
dia (Jackson et al., 2006).

A pesar de la diversidad de productos, diversos estudios han demostrado la
eficacia de estas formulaciones para inducir el estro y la ovulacion en cabras y
ovejas dentro y fuera de la temporada reproductiva (Freitas et al., 1997; Oliveira
et al., 2001; Romano, 2004; Hashemi et al., 2006). Sin embargo, Romano
(2004) menciona que las cabras tratadas con FGA presentan conducta estral
antes que las tratadas con CIDR o MAP, debido a diferencias en la absorcion y
metabolismo de cada progestageno. Ademas menciona, que el CIDR presenta
una mejor sincronizacion ya que el 79 % de las cabras tratadas mostro

conducta estral entre las 33 y 44 h después de retirar el dispositivo.

La duracion de los tratamientos a base de progesterona, sin importar la dosis o

la naturaleza de esta, son de 12 a 14 dias sincronizando de manera eficiente el
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estro (Martemucci y D’Alessandro, 2010). Sin embargo, se ha reportado que
estos tratamientos causan baja fertilidad, atribuida a la pobre calidad del ovocito
y a la reduccion del transporte espermatico en el aparato genital de la hembra
(Vifioles et al., 1999; Martemucci y D’Alessandro, 2010). Ademas, los residuos
hormonales que pudiera dejar el uso prolongado de P4 en la carne y leche, han
enfocado los esfuerzos en el desarrollo de protocolos de sincronizacion cortos o

eliminar su uso (Martemucci y D’Alessandro, 2010).

En este sentido y con el conocimiento actual de la dinamica folicular, se han
desarrollado protocolos de 5 a 7 dias de duracidén en cabras y ovejas con mas
del 90 % de respuesta estral tanto en el anestro como en la época natural de
reproduccion y tasas de concepcion de 60 % (Menchaca y Rubianes, 2004).
Recientemente, Rodriguez-Martinez et al. (2013) demostraron la efectividad de
la aplicaciéon de una dosis Unica de P4 (25 mg) IM méas eCG para inducir la

actividad sexual en 97% cabras anovulatorias tratadas.

5.4.3. Progesterona, gonadotropinas y estradiol
Los tratamientos a base de progesterona, deben ir acompafiados de
gonadotropinas como gonadotropina coridnica equina (eCG), gonadotropinas
coribnica humana (hCG), GnRH, FSH o estradiol, aplicadas al final del
tratamiento y particularmente durante el anestro, para estimular el desarrollo
folicular y la ovulacién (Wildeus, 2000; Menchaca y Rubianes, 2004; Whitley y
Jackson, 2004; Holtz, 2005; Menchaca et al., 2007).

5.4.4. Gonadotropina corionica humana (hCG)
La hCG es producida por las células del trofoblasto del embriéon humano a las
tres o cuatro semanas de gestacion y su principal funcion es estimular la
produccion de progesterona por el CL, inhibe las contracciones uterinas,
bloquea la respuesta inmune uterina y promueve el crecimiento fetal (Cole,

2010). Pertenece a un grupo de hormonas glucoproteicas que incluye a la LH,



28

FSH y la hormona estimulante de la tiroides (TSH) (De Rensis et al., 2010).
Todas ellas tienen dos subunidades a y 8, la subunidad a es comun a todas las
hormonas, mientras que la subunidad B es Unica en cada una de ellas y es la
responsable de su actividad biologica (De Rensis et al., 2010). La subunidad f3
de la hCG es similar a la LH y comparten el mismo receptor, por lo cual es
utilizada en los animales ademas de su prolongada vida media que permite un
mayor estimulo de LH mas prolongado (De Rensis et al., 2010). En cabras, la
tasa de absorcion, después de administrarla por via IM, es de 11.6 h con una
vida media de 39.4 h (Saleh et al., 2012).

Debido a su efecto LH en las células del ovario, la gonadotropina coriénica
humana ha sido utilizada en cabras para diversas funciones como: Inducir el
estro durante el anestro estacional y postparto (Fonseca et al., 2005; Kawate et
al., 2002), sincronizar la ovulacion después de un protocolo de estimulacién con
eCG (Saleh et al., 2012) y mantener los niveles de P4 elevados después de la
ovulacion (Saharrea et al., 1998;(Lashari y Tasawar, 2010). Los rangos de dosis

para estas funciones varian de 250 a 1000 Ul de hCG (Cuadro 2).

Fonseca et al. (2005) compararon la eficacia de hCG para inducir el estro en
cabras anestricas vs eCG sin encontrar diferencia significativa (P>0.05) entre la
respuesta estral, intervalo al estro y gestacion obteniendo una respuesta estral
de 75 %, el intervalo al estro fue de 46 + 8.4 h y la gestacion de 61 % al aplicar
250 Ul de hCG. Esta respuesta es similar a lo reportado por Navanukraw et al.
(2014) en cabras ciclicas con 300 Ul. En este estudio el intervalo al estro fue
de 36 = 1.9 h y la ovulacion ocurri6 64.5 £+ 1.3 h después de retirar el
dispositivo. En Japén, Kawate et al. (2002) determinaron el efecto de dosis
bajas de hCG en la induccion del celo fértil en cabras Shiba (35.8 + 2.1) durante
el periodo postparto. Estos autores dieron un pre tratamiento con P4 (CIDR; 0.3
g) durante siete dias después del cual aplicaron hCG subcutanea (1 Ul/kg) cada
12 horas las cuales, necesitaron al menos tres aplicaciones para manifestar
comportamiento estral (31.2 £ 1.2 h) de tal modo que la dosis minima requerida

para manifestar estro fue de 100 UI.



29

uoroe}sab sp oonsoubelp |ap elp |op epewo] .,

euolsisaboid

ap ojusiwelen |8 Jelsl sp sendsap Y g6 selswud se| us epiusiqo ejsandsey,

€10z e e
Zsulep vd el Jedlde |e I
-zanblipoy AV R €8 EJUOI\ 16 0 ¢é249d Bé 05 sew 903 8p IN0e L euoisjsabolid
1661 ajue|dwi |2 Jepasul
‘sgplen |e }Jawolsablou ap Bw g/ 0 sew (Bw z 1)
A opejlapy 8L0FG¥' L 2’89 EJUOI\ 8'¥S [ 4 [olpelisa ap ojeisjen ap BwGz'| 6 JuswojsabloN
9002 ‘1B 1@ eiqed/bw Gz 0
uosxoer AV 8G EJUOI\ ¥8 74 oyoew 03os43 ol YON
eluodsa g|leajal
166l ‘1eje 3p sajue Yy gf |ousjsoldoo ap (Bw G¥)
sejlald 80F6'L =7 VI 86 9s Bl oG sew 993 ap |N 00S & 00 L vod
cLoz ‘e je eluodsa g|.ieaal |e joualsoldojo (Bw 09)
Asoneld e 99 BjuolN  00L O} op Bl ¢ sew 999 8p IN 002 zl dvIN
ddlo e edijal |e 903 2p |N 00
LLOZ “Je 18 ‘A ojuswouw (Bw ¢ 0)
ouuep e €GL VI 00k 0L  [e(¢zgd9od)isoidoulq sp Bw oL S ¥ai
11L0Z "
olpuessaly.q ElEIR) [B ©D9 3P |[N00C
Koonwauepy — -—------- ©'Z6 BIUON £'Z6 Sl ‘eluodsa e| Jauod e 6 oo S Vo4
eluodsa g|leajal
Sp saUe Y g 904 3P IN 0SS
s00Z ‘e je ‘eluodsa e|Jauod ap (Bw 09)
BO9SUO] e 19 BJUO G/ ¥z  oswow |e jousjsoldojd ap fgzg 9 dYIN
% Vi +% ojunfuod (p)
BIOUSIS)SY  pepIdylold PpPepliusd  /ejuoly onsg u ojusiwelel] uoloeing euoualsabolig

‘seuidonopeuob

A euolaisaboid U09 seuole|NAOUR SBIJRD US 041S3 [9p UQIORZIU0JIOUIS A UQIaonpul ap S0j020104d SO| ap seansiialoeled sajedioulld "Z 0ipen)d



30

Cuadro 3. Aplicaciones de la gonadotropina coriénica humana en cabras.

Dosis Dia de Via de Efecto Referencia
aplicacién admon.
250 Ul 24 h antes de retirar IM Induccién del estro Fonseca
el dispositivo con (Anestro estacional) et al., 2005
progesterona
1 Ul/kg Cada 12 horas hasta SC Induccién del estro Kawate
la presentacion del (Anestro postparto) et al., 2002
estro
500 Ul 18 h después de un IM Induccién de la ovulacion Saleh
tratamiento de (estro) etal., 2012

superovulacion

250 Ul 5 dias después del IM Incrementar los niveles de Fonsecay
apareamiento o IA progesterona después del Torres, 2005
apareamiento

300 Ul 12 dias después del IM Reduccion de pérdidas Lashari y
apareamiento embrionarias Tasawar, 2010

1000 UI 84 h después del IM Aumentar P4 Saharrea

estro etal., 1998

Por otro lado, ademas de la cabra (Saleh et al., 2012), la hCG también se ha
utilizada como inductora de la ovulaciébn en especies como las vacas (De
Rensis et al., 2010) yeguas (Barbacini et al., 2000) cerdas (Wongkaweewit et
al., 2012) y perras (Stornelli et al., 2012). En cabras, a ovulacion ocurre 34 h
después de la administracion de hCG (Saleh et al., 2012). Ademas, la hCG
estimula la luteinizacion de las células de la granulosa y de la teca
incrementando los niveles de P, (De Rensis et al., 2010). En este sentido, 1000
Ul de hCG después de un tratamiento de superovulacion, los niveles de
progesterona fueron mayores el dia seis con respecto al grupo control y GnRH
(Saharrea et al., 1998). Sin embargo, Fonseca y Torres (2005), no encontraron
diferencias significativas en los niveles de progesterona al aplicar 250 Ul de
hCG 5 dias después del celos con respecto del control. En ovejas, al aplicar
500 Ul al momento de la IA, la progesterona tiende a incrementarse (P<0.1) del
dia ocho al 14 (Gémez-Brunet et al., 2007). Esta diferencia pudiera deberse a la
dosis empleada en cada tratamiento o al momento de aplicar la hormona.

Recientemente, Lashari y Tasawar (2010) al aplicar 300 Ul 12 dias después del
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apareamiento, las cabras mostraron mayores niveles de P, de las 2 a 8 h
después de aplicarla, regresando a niveles similares al grupo control a las 72 h.
También mostraron que las cabras tratadas con hCG presentaban un mayor

namero de carinculas y mayor sobrevivencia embrionaria.

5.4.5. Gonadotropina corionica equina (eCG)
La eCG es una hormona glucoproteica, sintetizada y secretada por las células
del trofoblasto entre los 40 y 130 dias de gestacion en la yegua (Roy et al.,
1999). Posee funciones tanto de LH como de FSH y su vida media es de 60 h
en la oveja a seis dias en la yegua por lo cual, ha sido utilizada en los
tratamientos de estimulacion folicular en diversas especies, entre ellas la cabra
(Roy et al., 1999).

La eCG es utilizada en dosis que van de 200 a 500 Ul dependiendo de la época
del afio (anestro o estacion reproductiva) y produccion de leche y se administra
generalmente dos dias antes o al momento de retirar el dispositivo o el implante
de P4 (Holtz, 2005). Otros autores han reportado el uso 200 Ul durante el
anestro sin afectar la fertilidad (Fonseca et al., 2005). Asimismo, durante la
temporada natural de reproduccion 100 Ul son suficientes para inducir la
actividad sexual en las cabras e incluso parece no ser necesaria (Oliveira et al.,
2001; Romano, 2004) Durante este periodo los tratamientos deben ser
acompafados por la aplicacion de un analogo de PGF,, al momento de poner
el dispositivo o al finalizar el tratamiento con P, (Menchaca et al., 2007). Las
cabras son inseminadas con semen fresco o congelado 12 y 24 h después del

inicio del estro (Freitas et al., 1997; Romano, 2004)

El intervalo al estro varia de acuerdo a la época del afio y al momento en que
se aplica la eCG con respecto al dia que se termina el tratamiento de P,.
Pietroski et al. (2013) aplicaron eCG 24 h antes de retirar la esponja y el
intervalo al estro fue de 24 h mientras que Fonseca et al. (2015) reportan un
intervalo al estro de 48 h si la eCG se aplica al momento de retirar la esponja.
De acuerdo con Menchaca et al. (2007) la ovulacion ocurre 58 h después de
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aplicar la eCG. La época del afio influye con el momento de la manifestacion del
estro y el pico de LH ya que durante la temporada reproductiva el estro ocurrio
30 h después de retirar la esponja y el pico de LH a las 40 h mientras que,
durante el anestro el intervalo al estro fue de 45 h y el pico de LH de 49 h
(Pierson et al., 2003). El uso repetido de eCG incrementa el intervalo al estro y
el pico de LH debido a la formacion de anticuerpos contra esta hormona,
disminuyendo la fertilidad en programas de inseminacion a tiempo fijo (Drion et
al., 2001; Roy et al., 1999).

5.4.6. Hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) y FSH

La base farmacoldgica del uso de GnRH en la reproducciéon es su efecto para
estimular la liberacién de las gonadotropinas por la hipdfisis, y los agonistas
mas utilizados en medicina Veterinaria son buserelina y deslorelina (Schneider
et al., 2006). La GnRH sincroniza la ovulacion cuando es usada con otras
hormonas (Pierson et al., 2003) y en ratas incrementa el nUmero de ovocitos
recuperados cuando de administra antes de un tratamiento de superovulacion
(Kanter et al., 2004).

Algunos de los protocolos con GnRH (10 pg de Buserelina) para inducir la
actividad sexual en las cabras anovulatorias, esta es inyectada antes de la
colocacién de la esponja o el implante, el cual se deja por ocho a 14 dias, 24 h
antes de retirar el dispositivo, se aplica PGF,, y al momento de retirar el
dispositivo son administrados 400 Ul de eCG (Karaca et al., 2010). Duygu et al.
(2013) utilizaron un protocolo similar en el que compar6 el uso de GnRH (4 ug
de Buserelina) con FGA o implante de norgestomet mas eCG al final del
periodo de transicion. Sin embargo, no encontraron diferencias ni en la
respuesta estral ni en la fertilidad al incluir la GnRH a cualquiera de los
protocolos obteniéndose una respuesta general de 80 % y 71 %
respectivamente, similar a lo reportado por Karaca et al. (2010). Por el contrario,
Husein et al. (2005)) mencionan que si la GnRH (100 pg de Cistorelina) se

administra después de un tratamiento previo con progesterona con o sin eCG la
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fertilidad y la tasa de partos incrementan significativamente (>77%; P<0.05) que
en aquellos animales que solo les administran GnRH sin P4 (44%), por lo que la
progesterona previa es esencial. Cuando la GnRH se administra 24 h después
de retirar la esponja, si bien no tiene efectos sobre el inicio del estro si adelanta
el pico preovulatorio de LH tanto en el anestro como en la estacion
reproductiva, siendo de 26 + 0.37 h con GnRH contra 40 h sin GnRH (Pierson et
al., 2003).

En cabras se ha utilizado el protocolo “ovsynch” durante la estacion
reproductiva, el cual consiste en la administracion de GnRH al comienzo del
protocolo, la cual hard que los foliculos ovulen y se forme un CL, siete dias
después, se inyecta PGFy,, la cual lisara el CL formado y a las 48 h se aplica
una segunda dosis de GnRH y se insemina a la cabra a las 16 h ya que se

espera que ovule dentro de 24 h (Holtz, 2005).

La FSH de origen porcino u ovino ha sido utilizada mas ampliamente en los
protocolos de superovulacion y transferencia de embriones con el objetivo de
obtener un mayor namero de foliculos que alcancen el tamafio preovulatorio
(Arredondo et al., 2015). En los protocolos de SOTE, se aplican varias dosis de
FSH (6 a 8) en dosis decrecientes cada 12 h, iniciando 60 h antes de retirar el
dispositivo con P, 6 72 a 84 h después de un protocolo de sincronizacion del
celo con CIDR, eCG y PGF,4 (Menchaca et al., 2009). En ovejas también se ha
utilizado la FSH para sincronizar e inducir el estro, aplicandose una dosis de 55
mg (Folltropin®) 24 h antes de retirar el dispositivo (Knights et al., 2001a;
Knights et al., 2001b).

5.4.7. Estradiol
En vacas, el estradiol (2-2.5 mg de benzoato de estradiol) se utiliza para inducir
el crecimiento de una nueva oleada folicular méas la administracion de 100 o 50
mg de P, o un dispositivo intravaginal antes de un protocolo de superovulacion

(B6 y Mapletoft, 2014). En cabras, el estradiol (1 mg Cipionato de Estradiol)
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también se ha utilizado durante la época de reproduccion al momento de
insertar el dispositivo vaginal con P4 sin la aplicacion de ninguna otra hormona,
manifestandose el estro (>90 % de las cabras tratadas) a las 52.5 £ 33.8 hy la
ovulacion 101.4 + 32.2 después de retirar el dispositivo (Maffili et al., 2005).
Menchaca et al. (2007) compararon el benzoato de estradiol (200 pg) contra
eCG (300 Ul) sin encontrar diferencias significativas entre ambos tratamientos
ya que ambos indujeron la ovulacién en el 86% de las cabras y un intervalo a la

ovulacion de 60 h después de retirar la Py.
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VI.  MATERIALES Y METODOS

6.1. Localizacion del area de estudio
El estudio se realizé en la unidad experimental del Instituto Tecnolégico de
Torredén (ITT), en la Ciudad de Torreén, Coahuila, México (Latitud 25° 32’ N,
Longitud 103° 27’ O). Esta region se localiza a 1140 msnm, presenta un clima
seco, con temperaturas en promedio de 23.5° C (rango de -2 a 43°C). La
humedad relativa va de 28% a 81%. La precipitacion anual es de 230 mm. La
duracion del dia es de 13 h y 45 min durante el solsticio de veranoy de 10 hy 9

min en el solsticio de invierno.

6.2. Animales y su manejo
Este estudio se llevé a cabo durante el mes de julio del 2014, correspondiente
al periodo de transicion de las cabras. Se emplearon 39 cabras alpinas
multiparas, anovulatorias con un peso de 37.4 + 8.5 Kg de pesoy 1.96 £ 0.3 de
condicion corporal (escala 1 a 4, donde 1: flaca y 4. obesa). Las cabras fueron
confinadas en corrales abiertos provistos de sombra y sometidas a las
variaciones naturales del clima y del fotoperiodo. Se ordefiaron a mano una vez
al dia. Los animales se alimentaron con heno de alfalfa a libre acceso (17% PC,
1.95 Mcal/Kg). Ademas, cada cabra recibié 150 g de concentrado comercial al
dia (14% PC, 2.5 Mcal/Kg). El agua y los minerales se proporcionaron a libre

acceso.

6.3. Determinacion de las cabras anovulatorias
La anovulacion fue determinada por medio de un ultrasonido (Aloka 500,
Richmond, Canadd) equipado con un transductor transrectal de 7.5 Mhz. A
cada cabra se le realiz6 el ultrasonido los dias 13 y cinco antes de la aplicacién
de la progesterona para lo cual, se observaron ambos ovarios. Solo se
seleccionaron las cabras que no presentaron cuerpo luteo en ambos

ultrasonidos.
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6.4. Disefo experimental
El 20 de junio del 2014, las cabras fueron distribuidas aleatoriamente en cuatro
grupos experimentales. El dia 24 de junio, las cabras del grupo G300 (n = 10)
recibieron 300 Ul de hCG (Chorulon®, Intervet), el grupo G100 (n = 10) recibi6
100 Ul de hCG y al grupo G50 (n = 9) se le administraron 50 Ul, mientras que,
al grupo control GC (n=10) se le administraron 0.5 mL de solucién salina. La
hCG se aplicé entre las 8:00 a las 9:00 am. Las aplicaciones se realizaron en
uno de los labios vulvares, previa desinfeccion del area con alcohol al 70°. Este
dia se consider6 como el dia 0 del tratamiento (0 d). Ademas, este mismo dia, a
todas las cabras, se les administré 7.5 mg de un analogo de prostaglandina F2a
via intramuscular (IM; Lutalyse®). Un dia antes (-1 d) de la aplicacién de la hCG
todas las hembras recibieron 20 mg de progesterona (Progesvit®, Brovel) en el

labio vulvar. En la figura 7, se muestra un diagrama del disefio experimental.

P4 hCG  PGFIo UST. O US/IPR
20mg 300Ul 7.5mg
G300 I+ 3 & I I
100 Ul
G100 3 y 3 ! 3
D Ul
G50 I 3 & I .
Solucion salina
0.5mL
GC I+ 3 & I
| EstoXdmin. . .| 1 ]
-1d | S 1/d | i0d 4z d
| |
0d Td

Dias del estudio

Figura 7. Esquema del disefio experimental. El ultrasonido (US) se realiz6 una vez al dia (1x) a
partir del 0 d al 7d. EI nUmero de ovulaciones (TO) y gestacion (PR) se realizaron los dias 10 d
y 45 d después del apareamiento, respectivamente.
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6.5. Variables evaluadas

6.5.1. Conducta estral
Se evalud el inicio y la duracion del estro 12 h después de aplicar la hCG y
hasta el dia siete (7 d), dos veces al dia durante 5 min. Para lo cual se
utilizaron tres machos adultos sexualmente activos provistos de mandil para
evitar que copularan con la hembra. Se consideré una cabra en celo, cuando
esta permanecia inmovil al momento en que el macho la montaba.
Inmediatamente, la hembra se sacaba del corral para que el macho continuara
detectando el celo. Las cabras en celo fueron montadas una sola vez por un
macho de fertilidad comprobada, en las primeras 12 h de haber sido detectada
en estro. Los machos fueron inducidos a la actividad sexual mediante la técnica
descrita por Luna-Orozco et al. (2012) antes de iniciar el tratamiento de las

hembras.

6.5.2. Desarrollo folicular y ovulacion

El dia O se realizé ultrasonografia transrectal con un ultrasonido Aloka 500
(Richmond, Canadé&) equipado con un transductor de 7.5 Mhz. El ultrasonido se
realiz6 entre las 800 a 1200 h y siempre por el mismo operador. Las cabras
fueron contenidas de pie en una manga de metal. El procedimiento para
localizar los ovarios fue el mismo al descrito por Ginther y Kot (1994). Todos los
foliculos <3mm, se registraron en un bosquejo anotandose su posicion,
diametro y numero, esto para ambos ovarios. Se consideré que una cabra
habia ovulado cuando el foliculo mas grande registrado el dia anterior habia
desaparecido al dia siguiente. Ademas, Se compard el niumero de foliculos
chicos (CH; £3 mm), medianos (MED; 4 a 5 mm) y grandes (GDE; >6 mm) que
habia en el dia O con respecto al dia 2.

6.5.3. Gestacion, partos y prolificidad
La gestacion se determiné6 a los 45 dias por medio de ultrasonografia
transrectal, se utilizé el mismo equipo que el empleado para determinar el

desarrollo folicular y la anovulacion. En la fecha estimada del parto se
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registraron el nimero de cabras que parieron, asi como la cantidad de crias

nacidas.

6.5.4. Analisis estadistico
El crecimiento folicular, el inicio del estro, la duracion del celo, la ovulacion con
respecto del d 0, la ovulacidén con respecto al inicio del estro, tasa ovulatoria y
prolificidad fueron analizados con un ANOVA. El numero de foliculos el dia d 0
con respecto del dia d 2 se evalu6 con una t apareada. El estro, la ovulacion, la
gestacion y los partos fueron comparados con una prueba de Fisher exacta.

Todos los andlisis se realizaron con el paquete estadistico MYSTAT 12.
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VIl.  RESULTADOS

Los resultados obtenidos en el presente estudio muestran que mas del 67% de
las cabras tratadas presento actividad estral y ovarica (P>0.05), mientras que
de las cabras del grupo control ninguna mostré celo ni ovulacion (P<0.05) con
respeto a los grupos tratados (Cuadro 1). Sin embargo, en el G300 la
distribucion de los celos fue mas irregular que en el G100 (Figura 2). Asimismo,
el intervalo entre la aplicacion de la hCG vy el inicio del estro fue menor en el
G100 con respecto al grupo G300 (54 = 6 h vs 77 = 30 h, respectivamente;
P<0.05). La duracion de la actividad estral fue similar entre los tratamientos (31
+ 11 h).

Cuadro 4. Caracteristicas de la respuesta sexual de las cabras alpinas sometidas a un
protocolo de induccién del estro utilizando 300 (G300), 100 (G100) y 50 (G50) Ul de hCG y
solucién salina (GC) 24 h después de la aplicacion de 20 mg de progesterona durante el
anestro estacional.

G300 G100 G50 Grupo Control
Hembras en estro 9/102 (90) 10/10% (100) 6/9° (67) 0/10° (0)
(%)
Latencia al estro (h) 76 + 292 54 + 6° 60 + 13" -
Duracion del estro 29 + 212 33.6+5° 30+6°% -
(h)
Hembras que 9/102 (90) 10/10? (100) 6/9°% (67) 0/10° (0)
ovularon (%)

Tasa ovulatoria 1.9+0.6% 1.4 £0.5° 1.8 +0.4° -
Latencia ala 108 + 332 91 +10° 90 + 10° -
ovulacion (h)

Latencia estro- 38 +16° 40+ 6% 30+ 72 -
ovulacién (h)

Diametro del foliculo 7.8+1% 7.2+1%° 6.7+1° -

ovulatorio (mm)

Gestacion (%) 8/10? (70) 10/10? (100) 6/9% (67) -
Partos (%) 7/10% (60) 8/10% (80) 5/9% (55) -
Prolificidad 1.57 +0.52 1.5 +0.5° 1.6 £ 0.5° -

Letras diferentes entre columnas muestran diferencia (P<0.05)
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% de hembras en estro

0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120
Horas despues de la aplicacién de la hCG

Figura 8. Distribucion del estro después de la aplicacion de 300 (G300), 100 (G100) y 50 (G50)
Ul de hCG y solucién salina (GC) 24 h después de la aplicaciéon de 20 mg de progesterona.

La ovulacién ocurrio a las 96 + 18 h después de la administracion de la hCG y
ovularon al final de estro (Figura 3). El numero de foliculos que ovularon fue
similar entre los tratamientos (P>0.05). El diametro (mm) del foliculo ovulatorio
del grupo G300 fue mayor comparado con el G50 (P<0.05), pero, similar al del
G100 (Cuadro 1). Una de las cabras del grupo G300 desarrollo un foliculo
mayor a 15 mm de diametro que persistié por mas de cinco dias y otra cabra de
este mismo grupo ovulo sin presentar conducta estral. EI numero de foliculos
pequefios (£3mm) disminuyo del dia 0 al dia dos en los grupos G300 y G50
(P<0.05). Mientras que en grupo G100 tiende a disminuir el nimero de foliculos
chicos (P=0.201). Sin embargo, el numero de foliculos medianos y grandes
permanecid constante (P>0.05) independientemente del tratamiento con hCG
(Cuadro 2). En el grupo control, no hubo variaciones en el numero de foliculos

durante el tratamiento (P>0.05).

La tasa de prefiez a los 45 dias después del apareamiento, la tasa de partos y
la prolificidad fue similar (P>0.05) entre los tratamientos, independientemente
del tratamiento hCG (Cuadro 1).
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Figura 9. Porcentaje de cabras que ovularon a las 72, 96, 120, 144 y 168 h después de la
administracion de la hCG o la solucién salina.

Cuadro 5. Efecto de la administracion de diferentes dosis de hCG vy solucion salina sobre el
numero de foliculos en los ovarios al momento (d 0) y dos dias (d 2) después de la aplicacion
con hCG.

Grupos experimentales

Tamafio

. G300 G100 G50 GC
folicular

do d+2 do d+2 do d+2 do d+2
CH 35+03* 15+02° 31+03* 18+04* 54+03* 34+04° 18+03* 28+0.3°
MED 28+03" 28+03* 3.1+03* 26+03* 34+03* 27+03* 22+02° 20+0.1?

GDE 1.5+02% 1.8+02° 1.7+02° 14+02* 11+01° 1.7+01* 09+0.1* 1.1+0.1%

CH: Foliculos chicos <3 mm, MED: Foliculos medianos 4 a 5 mm, GDE: Foliculos grandes >6 mm. Letras
diferentes (a, b) entre filas indican diferencia (P<0.05).
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VIIl.  DISCUSION

La hCG fue efectiva para inducir y sincronizar el estro en las cabras Alpinas sin
importar la dosis de hCG utilizada. Estos resultados indican que 50 Ul de hCG
son suficientes para inducir la actividad estral. La dosis minima efectiva para
inducir el estro en nuestro estudio fue 40 % menos a la dosis reportada en
cabras (Fonseca et al., 2005a). La respuesta estral y ovulatoria son similares a
las reportadas en cabras al emplear dosis mas elevadas de hCG o0 eCG
(Freitas et al., 1996; Navanukraw et al., 2014). Hasta donde sabemos, este es
el primer estudio llevado a cabo para inducir la ovulacibn con una simple
inyeccién de hCG sin el tratamiento prolongado con progestagenos. Por lo
tanto, el protocolo descrito aqui es novedoso, barato y efectivo para inducir la

ovulacion en cabras lecheras anovulatorias.

La hCG es empleada en programas de estimulacién ovérica para desencadenar
la maduracion del ovocito y la ovulacién (Ma et al., 2015). Esta hormona se
caracteriza por una rapida absorcién (11.6 h) y una larga vida media (Saleh et
al., 2012), por lo tanto, una dosis Unica de hCG parece ser suficiente para
estimular el crecimiento de los foliculos antrales en las cabras anovulatorias y
garantizar una fertilidad satisfactoria después del estro. Asi, es probable que
una dosis de hCG en cabras sin cuerpo luteo induzca la ovulacion del foliculo

dominante y la formacion de un cuerpo liteo funcional.

El intervalo al estro después de la inyeccién de hCG (54-76 h) es ligeramente
mas prolongado que a lo reportado por otros estudios que emplearon diferentes
gonadotropinas en combinacion con progesterona (Freitas et al., 1997; Fonseca
et al., 2005). De este modo, este protocolo no tiene efectos significativos en la
iniciacion del estro después de la aplicacion de hCG. El intervalo del estro
después de inyectar la hCG no fue significativamente diferente entre los grupos
G50 y G300, por lo que dosis de hCG bajas o altas no ejercen ningun efecto en

el tiempo de respuesta.
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Basados en el numero de CL, la respuesta ovérica en los grupos que recibieron
la hCG fue satisfactoria y similar entre ellos. Asi, 50 Ul de hCG via submucosa
vulvar es suficiente para estimular un crecimiento folicular adecuado y la
subsecuente formacion del CL. Los resultados del tratamiento con hCG son
similares a los reportados por Lopez-Sebastian et al. (1993) quienes indujeron

la ovulacién en ovejas Manchega con una dosis de FSH im.

La fertilidad en las cabras después de utilizar un tratamiento con progesterona
en combinacion con gonadotropinas para inducir el estro van de <50% (Dogan
et al., 2004; Motlomelo et al., 2002) a >80% (Oliveira et al., 2001). En este
estudio no hubo diferencias significativas en la tasa de concepcion entre los
grupos de cabras tratadas con hCG y el total de cabras prefiadas observada es
fue aceptable y dentro de los rangos previamente reportados. Ninguna de las
cabras del GC presento actividad ovarica o comportamiento estral lo cual indica
gue es necesario aplicar hCG para desencadenar la actividad sexual en las
cabras durante el anestro. Adicionalmente, esto podria implicar que las cabras

Alpinas a 25° N estan todavia inactivas sexualmente en junio.

La exitosa induccion del estro provoco una tasa de partos relativamente alta
(69%) a pesar de la dosis de hCG empleada. Estos resultados fueron mejores
que los reportados previamente por otros investigadores en cabras anestricas
inducidas con progestadgenos y gonadotropinas seguidos por inseminacion
artificial (Regueiro et al., 1999; Romano, 2004)
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IX. CONCLUSION

La actividad sexual en las cabras Alpinas, puede ser inducida eficientemente
durante el anestro estacional utilizando solo 50 Ul de hCG. Estos resultados
tienen importantes implicaciones practicas ya que demuestran una manera
rapida, accesible en las cabras Alpinas a 25° N, sin afectar los parametros
reproductivos y acorde a las tendencias actuales de reducir al maximo el uso de
hormonas en los tratamientos reproductivos utilizados en los animales.
Adicionalmente, es necesario realizar mas estudios que consideren la época del
afo, el nimero de partos, la condicién corporal y la produccion lactea, a fin de
determinar la dosis méas apropiada para cada una de estas etapas.
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