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RESUMEN

En el presente documento se hablarA sobre las caracteristicas
anatomofiosiolégicas que comprenden el proceso reproductivo en la perra
tomando en cuenta el ciclo estral en las etapas que lo conforman y las hormonas
gue se secretan en cada etapa, asi como también distintos métodos hormonales
por los cuales es posible modificar dicho proceso. Dentro de las opciones con las
que se cuenta para llevar un cierto control sobre la reproduccién canina se
encuentran los métodos quirdrgicos (OVH) y los no quirdrgicos, en los cuales nos
enfocaremos y a la vez clasificaremos como anovulatorios; Los progestagenos,
analogos de GnRH, androgenos, glucocorticoides y antiprogestagenos aunque
estos ultimos tienen efectos de interruptores de la gestacion. Al igual se hablaran

las dosis correspondientes de cada uno de ellos y los efectos secundarios.

Palabras claves: Caninos, Ovario, Ciclo estral, Ciclo ovarico, Anticonceptivos,

Anovulatorios.



INTRODUCCION

Existen diversas opciones para la prevencion de la actividad reproductiva en la
especie canina, en hembras principalmente, sin embargo estas son limitadas. No
obstante, hay que evaluar estas diferentes alternativas de acuerdo al caso que se
trate y las caracteristicas propias de cada paciente. La decision apropiada debe
tomarse en conjunto con el duefio haciéndole ver las ventajas y desventajas que el
método puede implicar de acuerdo al animal y las expectativas que se tengan de
él (Reyes, 1997). Las mas frecuentes visitas al veterinario en el aspecto
reproductivo es que la hembra entro en celo y no saben si la hembra recibié una
monta o0 no, de cualquier macho o que no fue con el que se deseaba, con estos
tratamientos hormonales nos ayudan a solucionar estos tipos de problemas. Aqui
se hablara de diferentes anovulatorios para interrumpir el ciclo de la ovulacion
mediante distintos tratamientos hormonales aplicados, ya sea intramuscular,
subcutanea o via oral en las diferentes etapas del ciclo estral. La mayoria de estas
hormonas causan efectos no deseados, como pidmetra, pseudoprefiez,
masculinizacién, tumores mamarios, cambios de conducta y anestros definitivos,
estos se dividen en progestagenos, analogos de GnRH, andrégenos estos actlian
a nivel hipotalamico- hipofisiario ovario, los cuales incluyen algunos interruptores
de la gestacién como las, antiprogestinas, glucocorticoides y antiprogestagenos.
Hay otros métodos quirdrgicos como la OVH, OVH lateral y la laparoscépica,
pero lamentablemente por el costo y tiempo los duefios de las mascotas o
hembras callejeras no tiene acceso, es poco frecuente que acudan a realizar un
tipo de esterilizacion, ya que se tendra que practicar una cirugia bajo un riesgo y

se tendran que llevar a cabo cuidados pos operatorios de la hembra.



. ANATOMIA DEL APARATO REPRODUCTOR DE LA PERRA

El aparato reproductor de la perra, estd formado por las siguientes estructuras
desde el interior al exterior: las gonadas, representadas por los ovarios; los
oviductos o trompas de Falopio, cuya funcion es captar los ovocitos al momento
de la ovulacion y transportarlos al Utero. Este es el 6rgano donde se produce la
nidacion de los évulos y la posterior gestacion de ellos y se encuentra dividido en
cuernos, cuerpo y cuello, la. Vagina que es el conducto de la copulacién y el canal
del parto y finalmente la vulva, que es comun al sistema urinario y reproductor
(Olivares et al., 2000).

1.1 Ovarios
Son pequeiios y aplanados y de contorno oval elongado. Su longitud media es de

unos 2 centimetros. Cada ovario esta ordinariamente situado a una corta
distancia de (1 a 2 centimetros) por detras del polo posterior del rifién
correspondiente o en contacto con él, y por lo tanto se halla a nivel de la tercera o
cuarta vértebra lumbar. Los ovarios estan encerrados en un pliegue peritoneal. La
bolsa ovérica, que tiene ventralmente una abertura en forma de hendidura. Las
dos capas que forman esta bolsa contienen cierta cantidad de grasa y fibras
musculares lisas. Se contindan hasta el cuerno del Gtero constituyendo a cada
lado el mesosalpinx y el ligamento del ovario. La superficie del ovario presenta
eminencias producidas por los foliculos que emergen. Algunos foliculos los
contienen varios ovulos (Sisson, 1959) (Olivares et al 2000).

Los ovarios son érganos pares homologos a los testiculos. Efectian funciones
endocrinas y exocrinas, y producen estrégeno y progesterona, asi como gametos
femeninos (6vulos) (William et al., 1996).

Un corte a través del ovario de una hembra madura muestra que consta de una
parte central mas laxa muy vazcularizado contenido dentro de una envoltura mas
densa. La zona parenquimatosa (corteza) esta limitada por una tunica albuginea

inmediatamente por debajo del peritoneo y salpicada de foliculos en varios



estadios de desarrollo y regresion. Cada foliculo contiene un Unico ovulo (Dyce et
al., 2010).

1.2 Trompas Uterinas o de Falopio
Son pequefias, midiendo de 5 a 8 centimetros de longitud. Cada una se dirige al

principio hacia delante por la parte externa de la bolsa ovarica y luego se dirige
hacia atras por la porcion interna de la bolsa; son solo ligeramente flexuosos. La
bolsa es, una porcién del mesosalpinx. La extremidad franjeada se halla sobre
todo en la bolsa ovérica, pero parte de la misma sala a menudo a través de la
hendidura de dicha bolsa; tiene un orificio abdominal bastante grande. El orificio
uterino es muy pequefo (Sisson, 1959).

El extremo craneal libre del tubo adopta la forma de un embudo de pared delgada
(infundibulo), colocado cerca del polo craneal del ovario. El extremo libre del
embudo es desigual y las partes finales (fimbrias) entran en contacto con la
superficie del ovario y a veces se adhieren a ella (Dyce et al., 2010).

Los oviductos o trompas de Falopio, cursan cranealmente y luego caudalmente a
través de la pared lateral de la bolsa hacia el cuerno uterino. Las trompas son
cortas (4-7cm. de longitud), delgadas y presentan un orificio abdominal grande, al
contrario del orificio uterino que es muy pequefio. Normalmente dentro de ellas se

produce la fertilizacion de los ovocitos (Olivares et al., 2000).

1.3 Utero
Tiene un cuerpo muy corto y cuernos extremadamente largos y estrechos. En una

perra de talla mediana el cuerno mide de 2 a 3 centimetros de longitud. Estos son
de didmetro bastante uniforme y casi recto y se hallan enteramente en el interior
del abdomen. Divergen desde el cuerpo en forma de V hacia cada rifidn. Sus
porciones estan unidas por el peritoneo. El cuello es muy corto y tiene una gruesa
tunica muscular. Dorsalmente no existe linea de demarcacion entre el utero y la
vagina, pero el cuello del utero es mucho méas grueso que el de la vagina. La
membrana mucosa del Utero posee glandulas uterinas largas y también cortas

criptas tubulares (Sisson, 1959).



El Utero presenta un cuerpo muy corto (1,4-3cm. de longitud) y cuernos
extremadamente largos y estrechos (10-14cm. de longitud); estos ultimos son de
diametro bastante uniforme y casi rectos y se hallan enteramente en el interior del
abdomen. Divergen desde el cuerpo en forma de "V", hacia cada riiion. El cuello
(1,5-2cm. de longitud), es la porcion mas caudal del uUtero, comunica el cuerpo
uterino con la vagina y hace protusién hacia la vagina (Olivares et al., 2000).

Los ligamentos anchos contienen mucha grasa y algunas fibras musculares lisas.
Son mucho méas anchos en el centro que en cada extremidad la porcién posterior
se inserta en la parte anterior de la vaginal los ligamentos redondos estan
contenidos en el borde libre de pliegues que se desprenden de la cara externa de
los ligamentos anchos. Son cintas constituidas por haces musculares no estriados
y grasa (Sisson, 1959).

Los ligamentos anchos del Gtero son pliegues peritoneales que se ubican a cada
lado de la region sublumbar lateral. Ellos suspenden todo el genital interno
excepto la porcion caudal de la vagina. Cada ligamento esta dividido en tres
porciones: el mesometrio, el cual se origina de la pared lateral de la pelvis y
porcion lateral de la region sublumbar y se inserta a la porcion latero craneal de la
vagina, cuello, cuerpo y cuernos uterinos; la mesosalping, es el peritoneo que
envuelve al oviducto; el mesoovario, que es la porcién craneal del ligamento
ancho, suspende al ovario a la pared lateral de la regién sublumbar. Ademas
encontramos, el ligamento suspensorio del ovario, que se origina en el extremo
dorsal de la ultima costilla, su funcién es sostener al ovario en una posicion
relativamente fija y el ligamento ovarico propio, que es corto y une el ovario al

extremo craneal del cuerno uterino (Olivares et al., 2000).

1.4 Vagina

Es relativamente larga, es estrecha en su parte anterior y no presenta fondos de
saco marcados. La tunica muscular es gruesa y consta sobre todo de fibras
circulares. La membrana mucosa forma pliegues longitudinales. Faltan de
ordinario los conductos de Gartner (Sisson, 1959).

La parte craneal o vagina en sentido estricto, es pura mente un pasaje reproductor

que transcurre desde el cuello uterino hasta la entrada de la uretra. La parte
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caudal, el vestibulo vaginal se extiende desde el orificio uretral hasta la vulva
externa y combina las funciones de reproduccién y urinarias. Las dos partes juntas
constituyen el érgano copulador femenino y el canal de parto (Dyce et al., 2010).

La vagina esta localizada entre el cuello y la vulva, es relativamente larga (10-
l4cm- de longitud). La porcidon mas craneal es el férnix, el cual se extiende craneal
a la protusion cervical, a lo largo de su borde ventral. La mucosa vaginal presenta
pliegues longitudinales con pequefios pliegues transversales. El meato uretral

externo sefiala el limite entre vagina y vulva (Olivares et al., 2000).

1.5 Vulva
Tiene labios gruesos, que forman una comisura inferior aguda. La mucosa del

revestimiento es roja y lisa. Presenta con frecuencia pequefias prominencias
producidas por los foliculos linfaticos. A cada lado del orificio uretral existe una
pequefia depresion. Faltan las glandulas vestibulares, pero existen con frecuencia
las menores y sus conductos se abren ventralmente a cada lado de la cresta
media. Los bulbos vestibulares son en cierto modo grandes y con frecuencia estan
unidos por debajo por una especie de istmo. El cuerpo del clitoris es ancho y
plano; en una perra de tamafio medio, su longitud es aproximadamente de 3 a 4
centimetros. Su estructura no es eréctil sino que esta infiltrado de grasa (Sisson
1959).

El vestibulo es mucho mas corto que la vagina, se ubica principalmente, si no del
todo, caudal al arco isquiatico como una circunstancia que le permite inclinarse a
nivel ventral hacia su abertura en la vulva. Las paredes del vestibulo son menos
elasticas que las de la vagina y en reposo se juntan reduciendo la luz a una
hendidura vertical. En algunos animales, por ejemplo en la perra, la abertura
uretral se eleva por encima del nivel general del piso vestibular (Dyce et al., 2010).
La vulva, se extiende desde la vagina a los labios vulvares (5cm. de longitud). La
vulva comprende el vestibulo, el clitoris y los labios vulvares. Estos ultimos son
gruesos y se fusionan dorsal y ventralmente, formando las comisuras dorsal y
ventral. El clitoris es en la hembra el homdlogo al pene del macho. Es una
pequeia estructura localizada en el piso de la vulva cerca de la comisura ventral.
(Olivares et al., 2000).
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Fig.1 Descripcion grafica de la anatomia del aparato
reproductor de la perra (Olivares et al., 2000).




ll. HISTOLOGIA DEL APARATOREPRODUCTOR DE LA PERRA

2.1 Ovario
Esta cubierto por epitelio superficial modificado proveniente de la cubierta

peritoneal visceral. Durante el desarrollo ovarico temprano y la oogenesis el
epitelio es cubico; con la edad cambia a revestimiento escamoso. Debajo del
epitelio superficial esta una capsula de tejido colageno denso que es la tunica
albuginea ovérica. Los ovarios en casi todos los animales se forman en dos zonas
distintas, la corteza y medula (William et al., 1996).

El ovario es una combinacién de glandula exocrina y endocrina, es decir, produce
tantos ovocitos (secrecion exocrina) como hormonas ovaricas, principalmente
estrogenos y progesterona (secrecion endocrina). La estructura del ovario normal
varia enormemente con la especie la edad y la fase del ciclo sexual. Es una
estructura ovoide dividida en una corteza exterior y una medula interior (Dell
mann, 1994).

La corteza tiene muchos foliculos en diferentes etapas de desarrollo, al igual que
muchos cuerpos lateos, células intersticiales y elementos del estroma. El estroma
cortical es un especial, ya que estan presentes varias células tipicas de tejido
colageno laxo; sin embargo, este es tejido hiperplasico y también se observan
densas acumulaciones de fibroblastos. Los fibroblastos pueden hallarse paralelos
a la superficie o dispuestos en distribucion ordenada alrededor de los foliculos o

vasos (Leeson et al., 1972).

Folicudo

o

Moduta

Cuerpo oo

Fig.2 Ovario canino (William et al., 1996).




2.2 Foliculos Ovaricos
Los foliculos primordiales se componen de un ovocito primario rodeado por un

epitelio escamoso simple de células foliculares. Los foliculos primordiales surgen
prenatalmente, como consecuencia de la proliferacion mitética de masas
celulares epiteliales internas de la corteza ovarica. Las células central es un
acumulo pasa a denominarse la ovogonia, que crece hasta formar los ovocitos
primarios. A medida que el ovocito primario se forma, las células que lo rodean
forman una monocapa de células planas foliculares (Dell mann, 1994).

Los foliculos secundarios se componen de un ovocito primario rodeado por un
epitelio estratificado de células foliculares poliédricas denominado células de la
granulosa. La estratificacion multilaminar de las células de la granulosa se origina
de las células foliculares proliferantes del foliculo primario. Los foliculos
secundarios se caracterizan por el desarrollo de la zona pelucida, una capa
glicoproteica, que situa alrededor de la membrana plasmatica del ovocito. La zona
pelucida se forma mediante secreciones de las células de la granulosa mas
cercanas que rodean al ovocito y, en parte por el propio ovocito (Dell mann, 1994).
Los foliculos terciarios también llamados foliculos vesiculares o de Graff, se
componen de un ovocito primario o (en la mayoria de las especies de un
secundario inmediatamente antes de la ovulacion) rodeado de un epitelio
estratificado denominado cumulo ovigero. El antro folicular, que caracteriza a los
foliculos terciarios, se forma cuando las fisuras rellenas de liquido de las células
de la granulosa de los foliculos se funden para formar una gran cavidad Unica que
contiene el liquido folicular. Al fin de la fase del foliculo terciario, fase
inmediatamente anterior a la ovulacion los foliculos son llamados foliculos
maduros (Dell mann, 1994).

Un foliculo ovarico es una acumulacion de células esféricas que contienen el
gameto en desarrollo. Su desarrollo y crecimiento se acompafa de cambios en los
gametos relacionados. La continuidad del desarrollo folicular se caracteriza por la
aparicion de foliculos especificos: primordial, primario, secundario, y maduro
(William et al., 1996).



Foliculo primario: es resultado de un proceso que incluye alteraciones en el oocito
primario, células foliculares y otros elementos del estroma (William et al., 1996).
Foliculo secundario: es el resultado de un proceso que incluye aumento de la
poblacion de las células foliculares relacionadas con el oocito primario. Se
desarrolla una zona pelucida entre el oocito primario y las células foliculares
(William et al., 1996).

Foliculo terciario o vesicular: es el resultado dela actividad secretora de las
células de la granulosa. Se evidencian espacios positivos a PAS, llenos de liquido
y pequefos, entre células granulosas durante el desarrollo antral (William et al.,
1996).

Los foliculos preovulatorios o foliculos maduros: son estructuras agrandadas que
se extienden desde protrusiones en la superficie de la corteza hacia la profundidad
de esta (William et al., 1996).

i
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00Cito primario ——_f7 7 \
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Céula folicutar ..k \ < I/ Membrana granulosa — b

|\‘\\ J
T\
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NS s &
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2.3 Ovulacién
Al madurar el foliculo aumenta la secrecion de liquido, que es menos denso que el

ya formado, lo que causa mayor expansion en el diametro del foliculo. Esto se
denomina tumefaccibn  preovulatoria. El foliculo, cubierto con la corteza
adelgazada se rompe en el estigma y sale liquido folicular a la cavidad peritoneal
(Leeson et al., 1972).

Cuando el foliculo se encuentra desarrollado al maximo sobresale de la superficie
del ovario. Las redes de vasos sanguineos Yy linfaticos que rodean el foliculo
dando lugar al aumento a la secrecion de liquido folicular que contiene mas agua
que en el formado previamente. El acimulo creciente de liquido folicular hace que
el foliculo se tumefacte, aunque la presion intrafolicular no se incrementa
significativamente. Se producen pequefias hemorragias en la pared folicular y
esta se adelgaza y se hace transparente en el lugar de la ruptura folicular, el
estigma. El foliculo ovulatorio en perras alcanza un tamafo de 2 mm, los cambios
en la pared del foliculo que preceden a su ruptura estdn causados por la
liberacion de colagenasas. La LH estimula la produccion de prostaglandinas (PG)
f2a y E2. Se cree que la PGF2a libera colagenasa de las células foliculares,
causando la digestion de la pared folicular y su distension en el estigma. Este
proceso ocasiona liberacién de proteinas que provocan reaccion inflamatoria con
infiltracion leucocitaria y liberacion de histamina. Todos estos procesos degradan
el tejido conjuntivo de la pared folicular y la sustancia basal del camulo ovigero de
tal manera que el foliculo, finalmente, se rompe en el estigma y el ovocito es
liberado (Dell mann, 1994).

2.3.1 Ciclo ovérico
El ovario sufre cambios ciclicos influenciados por las hormonas trépicas de la

parte distal, cuya actividad en hembras, asi como en machos esta regulada por
factores hipotalamicos de liberacion: factor de liberacion de hormona luteinizante
(LRF) y factor liberador de hormona estimulante de los foliculos (FRF). El control
de la actividad hipotalamica esta sujeto a influencias reguladoras similares a las
gue se observan en los machos. Tantos estimulos épticos como olfatorios regulan

la actividad dentro del eje hipotalamo-ovario (William et al., 1996).

10



La liberacion de FSH y LH de la parte distal constituye el regulador especifico de
la actividad ovarica. La hormona estimulante de los foliculos origina el crecimiento
y la maduraciéon de los foliculos ovaricos, y estimula la secrecién de estrégenos.
La ruptura del foliculo ovéarico, la ovulacion y el desarrollo del cuerpo Iuteo, se
presentan bajo la influencia de la hormona luteinizante. Es posible que sea
necesaria cierta cantidad de LH para que la FSH manifieste influencia tropica en
los foliculos. La influencia combinada de FSH y LH regula la actividad ciclica del
ovario: diferenciacion del huevo, desarrollo del foliculo, ovulacion, formacion del
cuerpo luteo, degeneracion del foliculo y degeneracion del cuerpo luteo (William et
al., 1996).

2.3.2 Atresia
Como consecuencia de que Unicamente un pequefio porcentaje de los ovocitos

potenciales son liberados por el ovario en cada ovulacion, la mayoria de los
foliculos experimentan regresion. Esta regresion recibe el nombre de atresia y son
muchos mas los foliculos que se hacen atrésicos que los que llegan a su madurez
(Dell mann, 1994).

Todos los foliculos que no llegan a madurar experimentan degeneracion, sea
como foliculos primarios o después de un periodo variable de crecimiento. Esta
involucion de los foliculos se denomina atresia. La atresia ocurre inicialmente en

el ovulo; a ello sigue degeneracion de las células foliculares (Leeson et al., 1972).

2.3.3 Cuerpo luteo
En la ovulacion, el foliculo se rompe, se colapsa y se retrae cuando la presion del

liquido folicular se reduce. El plegamiento de la pared folicular es muy notable y el
foliculo roto se denomina cuerpo hemorragico, ya que la sangre puede llenar el
antro (Dell mann, 1994).
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2.4 Conductos Uterinos
En casi todas las especies, la lamina epitelial mucosa tiene células cilindricas

intermitentemente ciliadas. Los cinocilios son prominentes en la porcion craneal,
donde ayudan al movimiento del ovulo a lo largo de la tinica mucosa plegada.
Algunas de las células de revestimiento carecen de cilios; la ciliogénesis se
presenta en respuestas a las concentraciones circulantes de estrégenos. Las
células secretoras no ciliadas son més altas bajo la influencia de la progesterona y
pueden nutrir al ovulo, también ayuda al espermatozoide para la fertilizaciéon
(William et al., 1996).

El epitelio es de tipo cilindrico simple o pseudoestratificado con cilios méviles en
la mayoria de las células. Los dos tipos celulares, ciliados y no ciliados, poseen
microvellosidades, aunque solo son evidentemente signos morfolégicos de
actividad secretora en las células no ciliadas. Durante la fase luteinica las células
secretoras se hacen mas altas que las células ciliadas y sus secreciones |proveen

al huevo y al cigoto de los nutrientes necesarios (Dell mann, 1994).

2.5 Utero
Las contracciones uterinas son esenciales para el transporte de los

espermatozoides. Por ultimo el Utero es el sitio para el desarrollo del embrion y del

feto, y se forma de cuerpo, cuernos y cuello. Su forma varia segun la especie
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domesticas tienen un atero bicorne: un érgano con un cuerpo, dos cuernos
grandes y un cuello. Los primates presentan un Gtero simple, un 6rgano con un
cuerpo prominente, dos cuernos pequefios y un solo cuello. La capacitacion, es el
proceso por el cual los espermatozoides adquieren la capacidad de penetrar la
corona radiada y la zona pelucida para completar la fertilizacion; presenta después
de que los espermatozoides han alcanzado el aparato reproductor femenino. El
Gtero y los oviductos tienen una funcion en este proceso. La pared del Gtero se
divide en endometrio, miometrio y perimetrio (William et al., 1996).

Es el lugar de implantacion del feto y de sus envolturas que experimenta una
definida sucesion de cambios durante el estro y los ciclos reproductivos en la
mayoria de la especies consta de cuernos bilaterales que estan conectados con
las trompas uterinas, un cuerno impar y un cuello que se une con la vagina (Dell
mann, 1994).

2.5.1 Endometrio
Esta capa es la tanica mucosa, su lamina epitelial mucosa es epitelio cilindrico

simple. Pueden presentarse placas de epitelio cilindrico seudoestratificado, asi
como focos aislados de epitelio cubico. Las glandulas uterinas son simples o
tubulares ramificadas; sus extremos distales tienen un grado variable de
enrollamiento que depende de la especie. Los productos secretados de los
epitelios glandular y de revestimiento, incluye moco, lipidos, glucégenos y
proteinas (William et al., 1996).

Se compone de dos zonas una estructural y funcional, la capa superficial, o0 zona
funcional, que degenera total o parcialmente durante un ciclo reproductor, estral o
menstrual y que puede ser perdida por lagunas especies. La capa profunda o zona
basal, es delgada y persistente durante todo el ciclo. Cuando se pierde la zona

funcional, se regenera a partir de esa capa (Dell mann, 1994).

2.5.2 Miometrio
Es la tanica muscular. Posee una cubierta circular interna gruesa y una capa

longitudinal externa delgada de musculo liso, que se continla hacia el
mesiometrio. Ambas capas estan separadas por una capa vascular (William et al.,
1996).
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Es una capa gruesa de musculatura lisa, las fibras musculares estan dispuestas
en haces, externa de musculo longitudinal, inmediatamente por debajo de la capa
serosa o perimetrio (Leeson et al., 1972).

Consta de una capa gruesa interna que es mayoritariamente circular y una capa
longitudinal externa de células musculares lisas que aumentan en numero y
tamafio durante la gestacion. Entre las dos capas o profundamente en la capa
interna, hay una capa vascular que consta de grandes arterias, venas y vasos
linfaticos (Dell mann, 1994).

2.5.3 Perimetrio
El perimetrio o tUnica serosa es tipico, aunque pueda estar presente gran cantidad

de vasos linfaticos (William et al., 1996).

Es una serosa tipica que incluye una capa unica de células mesoteliales sobre una
capa delgada de tejido conectivo. Se continla a cada lado del utero con el
peritoneo de ligamento ancho y falta de la mitad inferior de la cara interior (Leeson
et al., 1972).

Tunica serosa, consta de tejido conectivo laxo recubierto de mesotelio peritoneal.
En el perimetro se pueden observar células musculares lisas, numerosos vasos

sanguineos y linfaticos y fibras nerviosas (Dell mann, 1994).

2.6 Cuello Uterino
Es la vélvula para cerrar la luz uterina desde la vagina. Las células de

revestimiento en esta especie son glandulares, y su actividad secretora varia
segun las estepas del estro y la gestacion: durante el estro secreta moco claro, y
durante la gestacidn se produce un tapén cervical grueso. Muchos pliegues
longitudinales hacen parecer que el cuello uterino es glandular. La lamina epitelial
mucosa del cuello uterino en caninos esta revestida por epitelio escamoso
estratificado que descansa sobre una lamina propia submucosa sin glandulas
(William et al., 1996).
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2.7 Vagina
Contiene una lamina epitelial mucosa que casi siempre es epitelio escamoso

estratificado no glandular. El tejido conjuntivo subyacente de la lamina propia
submucosa es tejido colageno laxo o denso con ganglios linfaticos disimulados. La
tunica muscular se forma de dos o tres capas: una longitudinal interna (variable),
una circular media y una longitudinal externa. Se observa una tunica serosa
cranealmente que se continua en direccion caudal como tunica adventicia. El
musculo liso se continua desde el ligamento amplio y puede observarse en el
espacio subseroso (William et al., 1996).

La pared vaginal tiene tres capas: tunica mucosa-submucosa, tunica muscular y
tunica adventicia o serosa. La mucosa vaginal sustenta principalmente un epitelio
escamoso estratificado que incrementa su grosor durante el proestro y estro. La
tunica muscular consta de dos o tres capas. Una gruesa capa interna de musculo
circular liso esta separada en haces por tejido conjuntivo y se halla rodeada por
una delgada capa externa de musculo longitudinal liso. La tunica advinticia o,
cranealmente, la tanica serosa, consta de tejido conjuntivo laxo y contienen grades

vasos sanguineo (Dell mann, 1994).

2.8 Vulva
La vulva se forma de labios y vestibulos; el clitoris es parte del vestibulo y la uretra

se abre hacia el vestibulo. (William et al., 1996).

Es la abertura del aparato genital de la hembra rodeado por los labios que son
gruesos, y forman una comisura inferior aguda. La vulva esté situada es posicion
ventral al suelo de la pelvis; el tamafio de esta va a depender de larazay de la
fase del ciclo estral (Me Donald, 1993).
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Il FISIOLOGIA DE LA REPRODUCCION DE LA PERRA

La fisiologia de la reproduccion ha experimentado en los ultimos afios grandes
adelantos. La profundizacién en el conocimiento de los mecanismos intimos de
accion de las hormonas sexuales, desde su llegada al tejido blanco hasta el
desencadenamiento de la serie de eventos moleculares que configuran una
respuesta efectiva, ha dado por resultado un mejor acercamiento en lo que
respecta a diferentes aspectos terapéuticos. Por su naturaleza, el estudio de la
reproduccion requiere un entendimiento muy claro y profundo de los principios
neuroendocrinos tanto del punto de vista evolutivo como etologico y metabdlico.
Existe una sutil interrelaciéon cuali-cuantitativa entre hipotalamo, hipdfisis, ovario y
sus hormonas correspondientes, que conforman la esencia de la maduracién
folicular, ovulacién, implantacién y mantenimiento de la gestacion. La interrelacion
entre los componentes dirigentes se realiza a través de la via neurohormonal,
donde la mayor importancia radica en el proceso hormonal. El hipotalamo y la
hipofisis anterior en conjunto con los érganos reproductivos aseguran el ritmo de
reproduccion. La pubertad es el momento en el cual los animales liberan por
primera vez sus células germinales maduras, es decir, es el comienzo de la vida
reproductiva. De los animales domésticos, la perra es una especie que presenta
un modelo reproductivo biolégicamente diferente: se la considera monoéstrica
estacional, puede presentar de uno a tres ciclos por afio, con intervalos entre 3y 9
meses. Como ya se mencionara, la funcién ovérica estd controlada en grado
variable por el hipotalamo y la hipdfisis. Los ovarios con sus cuerpos lateos
funcionales son esenciales para el mantenimiento de la prefiez. La prolactina
puede sostener el crecimiento y funcién del cuerpo luteo. Por otro lado, el estradiol
es quien promueve el desarrollo mamario y tal vez colabora en la relajacién del
cuello uterino. Las concentraciones circulantes de hormona luteinizante (LH)
permanecen bajas durante la prefiez. En las perras es frecuente el empleo de
diversas sustancias para el manejo reproductivo ya sea para induccion de celos,
interrupcién y/o postergacion del ciclo estral o para el manejo del servicio no
deseado (Echeverria, 2005).
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El estimulo ovarico se inicia con accion de la hormona liberadora de
gonadotropinas pulsatil y con una vida media muy corta, tanto que no es
detectable en la circulacion periférica, solo a nivel del sistema portal. Esta
hormona actla sobre la hipofisis anterior y fomenta la liberacion, tanto de la
hormona foliculo estimulante (FSH) como de la hormona luteinizante (LH), ambas
de suma importancia en el ciclo ovéarico. Por accion de la FSH el ovario consigue
reclutar un foliculo del grupo de foliculos antrales y llevarlo hasta la maduracién
del mismo; luego, por efecto de la LH este se rompera, con la consecuente
ovulacion (Escudero, 2012).

La reproduccion en casi todas las especies animales estd regulada por un
mecanismo neuro-humoral en ambos sexos que debe estar sincronizado pues se
inicia con cambios quimicos en varias partes y que empieza a manifestarse en el
cortejo. Las conocidas hormonas foliculo estimulante (FSH), luteinizante (LH) de la
hipofisis producen la maduracion gonadal y la esteroiodogénesis. A su vez, esta
hormona se genera por pulsos que los esteroides desencadenan en el hipotalamo,
pero como su cantidad es pequefia y su vida media es corta, se sugiere que existe
una sintesis local de la misma hormona en el receptor. Como se ve hay un
mecanismo muy complejo de regulacién del sistema de reproduccion. En el que
intervienen, ademas, otros factores como una endorfina, el GABA, la dopamina, la
noradrenalina y la serotonina, y factores no esteroideos locales como la inhibina y
la activina. Los adelantos en estos conocimientos tienen asimismo una utilidad
clinica pues analogos de GnRH se usan en el tratamiento de la pubertad precoz,
los ovarios poliquisticos y la endometriosis (Prieto. B et al., 2002).

3.1 Regulaciéon De La Funcion Ovarica.
Como deciamos al comienzo, la funcibn endocrina, tanto del ovario como del

testiculo, no es autbnoma, sino que a su vez esta bajo control endocrino de un
segundo sistema hipotalamo-hipdfisis, que en ultimo término estan bajo la accion

de la glandula pineal (Jordana et al., 1974)
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3.1.1 Control hipotalamo-hipofisario de la reproduccion
El hipotdlamo y la adenohipofisis (I6bulo anterior de la hipofisis) secretan

proteinas y hormonas peptidicas que controlan la actividad gonadal. Las
hormonas foliculoestimulante (FSH) y luteinizante (LH) son glicoproteinas
producidas y liberadas por la hipdfisis anterior, de donde se vierten al torrente
sanguineo para asi alcanzar sus érganos blanco, las génadas. Ambas hormonas,
favorecen la maduracién gonadal y la esteroidogénesis, capacitando al organismo
para que se pueda reproducir. La FSH, en la hembra, actta sobre los foliculos en
los que se encuentran los 6vulos en desarrollo, produciendo su crecimiento
ademas de iniciar la secrecion de la hormona sexual femenina, el estr6geno, que
al alcanzar determinados niveles, inhibe la secrecion hipofisiaria de la FSH. En el
macho, esta hormona promueve la espermatogénesis (Prieto. B et al., 2002).

3.2 Hipotalamo
Se encuentra unido a la adenohipdfisis por un sistema vascular porta hipotalamo-

hipofisario, de manera que los factores liberados por el hipotalamo regulan la
secrecion de las gonadoestimulinas hipofisarias FSH, LH y LTH. El control
hipotalamico se efectla asi, por una serie de neurohormonas que son: La LH
«Releasing Factors» (LRF); la FSH «Releasing Factors» (FRF); la GRF «Growth
Hormone Releasing Factors»; la PIF y PRF «Prolactin Inhibiting or Releasing
Factors» (Jordana et al., 1974).

La actividad gonadal esta bajo el control del hipotalamo y de la adenohipofisis. El
hipotalamo es una estructura relativamente pequefia que se encuentra en la parte
central de la base del cerebro y estad dividido en dos mitades por el tercer
ventriculo, formando la base y las paredes laterales del mismo. El hipotalamo tiene
grupos neuronales, colectivamente denominados nucleos, que secretan hormonas
peptidicas importantes para controlar la actividad de la hipdfisis. La hipdfisis
responde sintetizando hormonas importantes para el control gonadal (Prieto. B et
al., 2002).
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La adenohipofisis produce hormonas foliculoestimulante, hormona luteinizante y
prolactina, que controlan los procesos reproductivos (Prieto. B et al 2002).

La glandula hipofisiaria se divide en tres partes: un I6bulo anterior denominado
adenohipofisis, o pars distalis; un Iébulo intermedio llamado pars intermedia; y uno
posterior, denominado neurohipofisis o pars nerviosa. Los I6bulos tienen diferentes
origenes embriologicos; lapars distalis deriva del endoectodermo (en concreto, de
un pequefo diverticulo fuera de la faringe dorsal denominado saco de rathke)
mientras que la pars intermedia y nervosa derivan del neuroectodermo. La
neurohipofisis produce hormonad proteicas de gran importancia en el control de
reproduccion: dos gonadotropinas, la hormona foliculoestimulante (FSH) y la
hormona luteinizante (LH) y una tercera hormona llamada prolactina; otras
hormonas hipofisiarias son: la hormona del crecimiento (GH), la corticotropina
(hormona adrenocorticotropa, (ACTH) y la tirotropina (hormona estimulante del
tiroides (TSH). FSH y LH actuan de forma sinérgica en el desarrollo y ovulacion de
los foliculos ovéricos. La primera tiene un papel méas importante durante el
crecimiento folicular, mientras que la LH predomina en los estadios finales, desde
la maduracion hasta la ovulacién. La conexién del hipotdlamo con la
adenohipofisis no implica el paso directo de axones a través de del infundibulo, si
no que realiza mediante un sistema porta venoso que conecta la eminencia media
del hipotdlamo con la adenohipofisis y transporta las sustancias hipotalamicas que
controlan la misma. Hormona liberadora de gonadotrofinas, GnRH Desde el
aislamiento de este decapéptido y de la identificacion de su estructura hace 30
afos (1971), su estudio ha contribuido a entender los mecanismos y el patron de

liberacién de las hormonas gonadotropicas (Prieto. B et al 2002).

3.2.1 Modificacion de la liberacion de gonadotropinas
El principio patron de la liberacibn de gonadotropinas es pulsétil y esta

determinado por la secrecion de GNRH desde el hipotalamo. La importancia de
este sistema de liberacion lo demuestra el hecho de que si GNRH exdgeno se
administra de forma continua (farmacolégica), el sistema puede activarse. Una
ocupacién continuada de los receptores de GNRH por la GNRH en las células

gonadotropica interrumpira la sefial intracelular para la sintesis y liberacion de
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gonadotropinas. En las perras se puede conseguir la induccion efectiva de un celo
fértil mediante, la administracion de analogos caninos de GnRH; sin embargo, se
debe administrar una dosis cada vez menor a medida que se aproxima el celo o,
de lo contrario se podria desarrollar un estado refractorio o de tolerancia frente al
estimulo hormonal (James et al., 2009).

En general, el sistema generador de pulsos para la liberacion de gonadotropinas
se incrementa en fase folicular y disminuye en la fase luteinica del ciclo estral. Los
estrogenos disminuyen la amplitud del pulso y la progesterona disminuye la
frecuencia de secrecion de gonadotropinas, lo que significa que durante la fase
folicular la frecuencia del pulso aumenta por la ausencia de progesterona,
mientras que su amplitud disminuye por la presencia de estrogenos. Esta
combinacion de aumento de la frecuencia y disminucion de la amplitud de los
pulsos es importante en la fase final de crecimiento para la nutricion del foliculo

antral en desarrollo. (James et al., 2009).

3.3 Hipdfisis

En la parte anterior de la hipdfisis se segregan las hormonas gonadotroficas:
foliculo-estimulante FSH vy luteinizante LH. La FSH permite la maduraciéon del
foliculo ovérico y formacion por parte del ovario de las hormonas femeninas. La LH
al alcanzar una cierta tasa circulante hace posible sinérgicamente con la FSH la
liberacion del évulo: ovulacion. El foliculo cicatriza en el ovario y se convierte en el
corpas luteum que se comporta como una auténtica glandula endocrina. Aparece
entonces una tercera hormona hipofisaria, la hormona luteotropa (LTH), que
induce en el cuerpo amarillo la secrecion de la progesterona. Este hecho se
complica alin mas, ya que las hormonas ovaricas pueden iniciar la proliferacion de
la mucosa uterina, destinada a recibir el huevo fecundado. En cuyo caso, el huevo
se implanta y se instaurara una nueva fisiologia relacionada con el aparato
placentario. Si el huevo no ha sido fecundado, comienza un nuevo ciclo de

maduracion folicular (Jordana et al., 1974).
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3.3.1 Ovulacion

Los foliculos preovulatorios se seleccionan al principio de la lutiolisis.

El primer foliculo dominante desarrollado desaparece aproximadamente hacia la
mitad de la fase luteinica y el segundo comienza a crecer de inmediato. Si el
segundo foliculo dominante es el preovulatorios, o si por el contrario se
desarrollara un tercero, dependera del el estadio en que se encuentre dicho
foliculo dominante ha comenzado su regresion al mismo tiempo que la del CL. Se
ha calculado mediante varias técnicas que la duracion necesaria para el desarrollo
del foliculo antral hasta el momento de la ovulacion es alrededor de 10 dias en
animales domésticos y quiza ligero en algunos primates (James et al., 2009).

Uno de los sistemas por el que el foliculo dominante se mantiene es mediante la
produccion de hormona que inhibe el desarrollo del resto de los foliculos antrales.
Una de estas sustancias es la inhibina, una hormona peptidica producida por la
granulosa que inhibe la secrecion de la hormona foliculoestimulante (FSH). El
foliculo dominante puede compensar las menores concentraciones de FSH y
continuar creciendo, porque su numero de receptores para esta hormona es
mayor que en los foliculos competidores. Una vez que alcanza la fase del
crecimiento rapido, el desarrollo folicular pasa a ser dinamico; el foliculo debe
recibir estimulacion gonadotropica adecuada en pocos dias, o de lo contrario
muere comenzando su atresia folicular (regresion) de inmediato. Las células
inflamatorias invaden el foliculo en regresibn y en su lugar aparece tejido
conjuntivo, es decir, el foliculo sera situado por una cicatriz ovarica (James et al.,
2009).

La ovulacién se produce por un aumento subito preovulatorios de gonadotropinas
inducido por estrégenos. El pico preovulatorio de la hormona luteinizante (LH), que
comienza alrededor de 24 horas antes de la ovulacion en la mayoria de las
especies domesticas, inicia los cambios foliculares criticos que alteran su
condicion endocrina y producen la liberacion del oocito. Dos tipos celulares
importantes, el oocito y las células de la granulosa, se han mantenido bajo el
control de sustancias inhibidoras probablemente producidas en la granulosa. Una

de ellas es el denominado factor inhibidor del oocito, que evita el comienzo de la
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meiosis; la otra es el factor inhibidor de luteinizacion, que impide la transformacion
prematura de la granulosa en el tejido luteinico. El impacto de del pico de LH
bloguea la produccién de ambos factores (James et al., 2009).

El pico del LH permite el inicio del proceso de luteinizacion en las células de la
granulosa, que modifica la secrecion celular de estrégenos a progesterona. Este
proceso comienza antes de la ovulacion. La llegada del pico de LH conduce a la
disminuciéon de la secrecion de estrégenos juntos con el aumento de la
progesterona (James et al., 2009).

Otra funcion del pico preovulatorio de LH es provocar la secrecion de sustancias
por parte de la granulosa, como la relaxina y la prostaglandina F2a (PGF2 a) que
alteran la continuidad del tejido conjuntivo de las capas tecales del foliculo. En
resumen, el foliculo utiliza los estrogenos para 1) estimular el crecimiento y
desarrollo de la granulosa e 2) indicar al hipotdlamo y a la adenohipofisis su

disposicion para la ovulacion. (James et al., 2009).

3.4 Cuerpo Luteo
El cuerpo luteo secreta progesterona, que es esencial para la gestacion.

La principal funcion del cuerpo lateo es la secrecion de la progesterona, que
prepara al Utero para el inicio y mantenimiento de la gestacion. El cuerpo lateo se
forma a partir de la pared del foliculo ovulatorio, que se destruye y se pliega
después de la ovulacion. La rotura del foliculo conduce a una degradacion de los
tejidos que rodean la granulosa, sobre todo la membrana propia, y a la liberacion
de la sangre de los vasos hacia la teca hacia el interior de la cavidad. Los pliegues
tisulares que protruyen hacia dicha cavidad contienen células de la teca y de la
granulosa y, fundamentalmente, el sistema vascular que servira de soporte al
crecimiento y diferenciacion celular. ElI proceso que siguen las células de la
granulosa durante el cambio de secrecion de estrégenos a progesterona se
denomina luteinizacion, que comienza con el pico preovulatorio de LH y se acelera
con la ovulaciébn. En el perro y algunos primates, se producen pequefas
cantidades de progesterona durante el aumento preovulatorio de LH; en el perro,

esto es importante para la expresion de la receptividad sexual, que ocurre cuando
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los niveles de estrégenos disminuyen al tiempo que se elevan los de progesterona
(James et al., 2009).

La hormona luteinizante es importante para el mantenimiento del cuerpo luteo. El
cuerpo Iliteo se mantiene tanto en animales no gestantes como en gestantes
debido a un patron pulsétil relativamente lento de liberacion de LH (un pulso cada
2 o0 3 horas). De entre todas las especies de animales domésticos, la prolactina
también actia como hormona luteotropica en la oveja y el perro. Las
prostaglandinas (PGF2a y PGE) se han utilizado como tratamiento clinico para
inducir lutedlisis en perras y leonas, para tratar piémetra o inducir el aborto. Las
perras y gatas no gestantes no presentan un sistema de reiniciacion rapida del
ciclo, en términos de regresion de los CL; las fases luteinicas duran alrededor de
70 y 35 dias respectivamente. Las perras que experimentan infertilidad por los
frecuentes ciclos estrales pueden tener las fases del diestro o anestro

patolégicamente acortadas (James et al., 2009).
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Fig. 5 Fisiologia de las hormonas a
nivel hipotaldmico y control
hormonal (Debuse, 1998).
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IV ENDOCRINOLOGIA DE LAS HORMONAS DE LA
REPRODUCCION

El ciclo estral de las perras consiste de cuatro etapas: proestro, estro o celo,
diestro, y anestro. En proestro, la concentracion de los estrogenos séricos esta
elevada. Los estrbgenos aumentados causan cambios fisicos evidentes
caracteristicos de celo en las perras, incluyendo edema vulvar y exudacion de una
descarga serosanguinolenta a través de la vagina, y aumentada cornificacion del
epitelio vaginal. La concentracion sérica de estrogenos cae abruptamente en el
proestro tardio, estimulando un pico en la concentracion de hormona luteinizante
(LH) sérica y la subsecuente ovulacién. La concentracion del pico de LH en suero,
de 7 a 50 ng/ml, dura 24 a 40 horas antes de retornar a niveles basales. La
ovulacién ocurre 2.0 +/- 0.1 dias después del pico de LH.

La concentracion sérica de progesterona comienza a aumentar desde niveles
basales coincidiendo con el descenso de la concentracion de los estrogenos
séricos y el pico de LH, debido a luteinizacion preovulatoria de las células
foliculares. La concentracion sérica de progesterona en el dia del pico de LH,
aproximadamente 2 dias antes de la ovulacion, es de 2.0 a 2.9 ng/ml. La
concentracion sérica de progesterona en el dia de la ovulacion es de 4 a 10 ng/ml.
El descenso de la concentracién sérica de estrogenos y el aumento en la
concentracion sérica de progesterona marca el comienzo del comportamiento de
estro, del celo, en las perras. En promedio una perra puede ovular en cualquier
momento desde 2 dias antes hasta 6 dias después del comienzo del
comportamiento de estro. El estro se caracteriza citolégicamente por una
cornificacion completa de las células epiteliales vaginales donde mas del 50% de
estas células aparentemente son anucleadas. Seis dias después de la ovulacion
(8.0 +/- 0.3 dias después del pico de LH), la perra entra en diestro citoldgico,
caracterizado por un comportamiento de cesacion del celo y citolégicamente por

un retorno abrupto al epitelio no-cornificado (Kustritz, 2001).
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El control hormonal del aparato reproductor femenino sigue el mismo esquema
comun a toda la endocrinologia; el eje hipotalamico-hipofisiario controla la sintesis
hormonal ovérica a través de factores liberadores (GnRH) y hormonas tropicas
(LH y FSH); los esteroides ovaricos ejercen una retroalimentacion inhibidora sobre
el hipotdlamo y la hipodfisis. En la lactancia se encuentran implicadas otras
hormonas hipofisiarias (prolactina y oxitocina) (Debuse, 1998).

La endocrinologia de la reproduccion se refiere a la bioquimica, funcionamiento,
farmacologia y biologia molecular de las hormonas y sus receptores. Las
hormonas sintetizadas y secretadas por glandulas endocrinas son transportadas
en el aparato circulatorio para estimular, inhibir o interactuar con la actividad
funcional o el érgano blanco especificos y producir una amplia variedad de

respuestas fisiologicas (Heafez, 1996).

4.1 Las Hormonas Reproductivas se Derivan Principalmente de Cuatro
Sistemas
1.- Diversas zonas del hipotdlamo

2.- Lébulos anteriores y posteriores de la hipdfisis.

3.- Gonadas: testiculos y ovarios, incluyendo sus tejidos intersticiales y el cuerpo
amarillo (cuerpo luteo)

4.- Utero y placenta
(Heafez, 1996).

Cuadro 1. En el siguiente cuadro se presentan las principales hormonas de la

reproduccion (Heafez, 1996).

Fuente o glandula Hormonas liberadoras Actividades fisioldgicas

hipotalamo -Hormona liberadora de | -Estimula la liberacion de FSH

hormona luteinizante (LHRH). | Y LH.

_Hormona liberadora de | -Estimula la liberacion de
hormona del crecimiento hormona del crecimiento.
(GHRH).
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inhibidora de
hormona del crecimiento
(GHIH) (somatostatina).

-Hormona

-Hormona liberadora de
tirotropina (TRH).

-Factor inhibidor de prolactina
(PIF).
-Hormona liberadora de

corticotropina (CRH).

-Inhibe la liberaciébn de

hormona del crecimiento.

-Estimula la liberacion de
hormona  estimulante  del
tiroides (TSH) y prolactina.

- Inhibe la liberacion de
prolactina.

-Estimula la liberacion de
ACTH.

Hipdfisis anterior

-Hormona foliculo estimulante

(FSH).

- Hormona luteinizante (LH).

- Prolactina.

-Estimula el crecimiento
folicular, la espermatogénesis
y la secrecién de estrégeno.
-Estimula la ovulacion, el
funcionamiento del cuerpo
amarillo y la secrecion de
progesterona, estrogeno y
andrégeno.

-Promueve la lactacion,
estimula el funcionamiento del
cuerpo amarillo y la secrecion
de la progesterona en algunas
especies.

-promueve el crecimiento

tisular y 6seo.

Hipofisis posterior

-Oxitocina (almacenada en la
hipofisis  posterior; también

producida en el ovario)

-Estimula las concentraciones
uterinas, el parto y el trasporte
de los espermatozoides vy
6vulos.

- Facilita la eyeccién de leche.

Posible efecto luteolitico.

Placenta

-Gonadotropina coriénica

humana (hCG).

-Gonadotropina  sérica  de

-Actividad de LH.

-Mantiene el cuerpo amarillo
de la prefiez en primates.
-Actividad de FSH.
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yegua prefiada (PMSG).

-Lactégeno placentario.

-Proteina B de la prefies

-Estimula la formacion de
cuerpos amarillos accesorios
en la yegua.

-Regulan el transporte de

nutrimentos de la madre al

feto.

ovario -Estrégenos (E) -promueve el comportamiento
materno; estimulan
caracteristicas sexuales
secundarias, crecimiento del
aparato reproductor,
contracciones uterinas y
crecimiento de los conductos
mamarios.
-Controlan la liberacion de
gonadotropina, estimulan la
captacion de calcio en los
huesos, tienen efectos
anabdlicos.

-Progestinas -controlan la liberacion de
(progesteronas)(P) gonadotropina, estimulan la

captacion de calcio en los
huesos, tienen efectos
anabalicos.

testiculo -Andrégenos -Inducen el desarrollo de
glandulas sexuales accesorias
y las mantienen; estimulan
caracteristicas sexuales
secundarias, comportamiento
sexual, y espermatogénesis;
tienen e

Utero

-Inhibina y activina.

-Relaxina

-Prostaglandinas

-Una inhibe la FSH y la otra la
estimula.

-Dilata el cuello uterino.

- Producen contracciones

uterinas y son luteoliticas
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4.2 Ciclo Estral y Hormonas en Cada Fase.

4.2.1 Anestro

Es la fase del ciclo estral de la perra que se caracteriza por la involucion del utero,
la inactividad ovarica y la reparacion de los cambios y alteraciones que se han
producido en el endometrio. Durante el anestro se aprecian niveles moderados de
FSH y LH. Al final del anestro se produce secreciones de tipo pulsatil de GnRH
hipotalamica que dan lugar a un aumento a un aumento de FSH y LH provocando
la creacién de los foliculos durante el proestro, al final del anestro los estrégenos
se encuentran en niveles basales de (2-10 pg/ml). Al igual que la progesterona
(<1ng/ml) (Marti, 2011).

4.2.2 Proestro.
Se inicia con el primer sangrado vaginal y se termina cuando la hembra permite la

monta. Durante toda la fase la hembra atrae al macho de manera pasiva, ya que
aln no se encuentra receptiva. Los estrégenos alcanzan sus niveles maximos,
pasando de 2-10 pg durante el anestro a niveles entre 50-100 pg/ml al final del
proestro. La progesterona se mantiene en valores basales (<1ng/ml) hasta el final
del proestro en el momento que se produce el pico de LH la progesterona empieza

a incrementar sus niveles (Marti, 2011).

4.2.4 Estro
Periodo del ciclo sexual que se caracteriza por la aceptacion del macho por parte

de la hembra permitiendo realizar la monta. Al inicio del estro se produce el pico
de LH, que desencadenara la ovulacion 48 horas después. Sobre el comienzo de
dicho pico hormonal, puede influir la disminucion progresiva en los niveles de
estradiol. La duracion del pico de LH, segun diferentes estudios, oscila entre las 24
y las 96 horas. La ovulacion tiene lugar los 2-3 dias siguientes al pico de LH. Los
niveles de progesterona empiezan a aumentar aproximadamente al mismo tiempo
gue el pico de LH, lo que denominamos aumento preovulatorio de la progesterona,
al mismo tiempo los estrégenos van disminuyendo dando lugar, por lo tanto, a la

disminucion del edema vulvar y vaginal. Los valores de progesterona durante el
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pico de LH estan entre 0.8 y 3 ng/ml, en el momento de la ovulacion entre 4.0 y 10
ng/ml y entre 4.0y 20 ng/ml durante el periodo fértil. La ovulacion no siempre esta
relacionada con el comportamiento de estro, e incluso pueden existir variaciones
dependiendo de la raza, asi mismo puede haber perras que durante la ovulacion

no permitan la monta (Marti, 2011).

4.2 5 Diestro
Es la fase del ciclo estral en la que predomina la progesterona y que

fisiologicamente tiene lugar después del estro. Las concentraciones de
progesterona en sangre se incrementan muy rapidamente, pasando los valores de
1-2 ng/ml previos al pico de LH a concentraciones de 15 a 90 ng/ml entre 15y 30
dias después del pico de LH. Después del dia 30, las concentraciones de
progesterona van reduciéndose gradualmente durante 5-6 semanas mas. La
disminucién de la progesterona por debajo de 2 ng/ml tiene lugar 24-36 horas
antes del parto, siendo esto necesario para que el parto normal tenga lugar. El
desarrollo mamario puede ser observado tanto en hembras prefiadas como en no
prefiadas durante el estro. Esto se debe al incremento de los valores de

progesterona (Marti, 2011).

Periodo fértil

Penrodo
fertilizacion

Ovocitacion /
Maduracion
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Fig.6 Niveles de hormonas en cada ciclo estral (Kirdalia Yorkshire
Terrier, 22 julio 2014)
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V. CICLO ESTRAL DE LA PERRA

Las perras son monoéstricas, ya que solo tienen un ciclo estral durante cada
estacion reproductiva. El ciclo estral de la perra puede dividirse en cuatro
fases. Hay un periodo de inactividad sexual (anestro) que va seguido por el
proestro, caracterizado por hinchazén y hemorragia vulvares. El estro, que es
el momento en el que la hembra aceptara al macho, sigue inmediatamente al
proestro, y la ovulacién se da espontaneamente al principio de esta fase del
ciclo. Si no se produce la gestacion, el estro se ve seguido por el metaestro
(también conocido como diestro), que se funde de forma imperceptible con el
anestro. El término “celo” es usado por los propietarios de perros para describir
la suma del proestro y el estro. No existe una terminologia vulgar para el resto
del ciclo estral de la perra (Ptasynka, 2007).

La duracion de las fases del ciclo estral puede variar considerablemente entre
individuos. La situacion se ve complicada por el hecho de que la duracion y la
intensidad de los cambios externos y los signos conductuales (hinchazén de la
vulva, hemorragia vaginal y aceptacion del macho), mediante los cuales se
reconocen el proestro y el estro en la perra, no son constantes entre los
animales (Ptasynka, 2007).

Existe controversia en cuanto la nomenclatura de la fase Iutea del ciclo de la
perra. Algunos autores la denominan metaestro, otros han dividido en
metaestro | y metaestro Il, y finalmente otros se refieren a ella solo como
diestro. La dificultad en la nomenclatura radica en el hecho de que en esta
especie los foliculos crecen, se luteinizan y producen progesterona 2 a 3 dias
antes de la ovulacion, lo que ocurre al inicio del estro, el metaestro quedaria

incluido en el estro (Galiana et al., 2012).

El ciclo estral esta regulado por la interaccion de varios 6rganos: entre ellos
estan el eje hipotalamo-hipdfisis, el ovario y el Utero, este se divide en tres fases:
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1. Fase Folicular o de regresion del cuerpo luteo (Proestro)
2. Fase Periovulatoria (Estro y Metaestro)
3. Fase Luteal (Diestro)

(Rippe. 2009).
5.1 Proestro
Este es un periodo de hiperactividad folicular que precede al estro. Transcurre
desde la primera observacién de sangrado vaginal hasta la aceptacion de la
monta. Puede durar entre 6 a 11 dias con un promedio de 9 dias. Hay
agrandamiento vulvar, produccion de feromonas con atraccion de machos y
cambios graduales en la conducta. Se producen cambios en el espesor
endometrial como respuesta a una secrecion de estrégenos foliculares. Es decir
que en este estadio del ciclo de la hembra se halla bajo la influencia de los
estrogenos, los cuales son sintetizados por los foliculos ovaricos en desarrollo
(durante el anestro, los foliculos comienzan a crecer en forma continua pero no
logran madurar por falta de apoyo pituitario; estos maduran en el momento de
estimulacién gonadotropica y de esta manera obtienen la capacidad para sintetizar
y secretar estrogenos). En este momento los niveles sanguineos de estrégeno
superan los 15pg/ml hasta llegar a un pico de 24 a 48 horas antes de la
presentacion de estro, luego comienzan a declinar progresivamente durante 5 a 9
dias (Echeverria, 2005).
La duracién del proestro es de una media de 9 dias, pero puede durar entre 3 y
17. Los machos estan interesados en las hembras, pero las hembras no muestran
interés por los machos. La vulva esta hinchada debido a la secreciéon de
estrogenos por los foliculos en crecimiento. Se produce una secrecion
serosanguinolenta por la vulva, provocada por la diapédesis de los eritrocitos a
través de los vasos uterinos. A través de la vaginoscopia, la mucosa vaginal
aparece lisa porque los estrogenos causan edema. Aumenta la frecuencia de los
pulsos de LH y se suprime la FSH. Los estrogenos se originan en los foliculos en

crecimiento y alcanzan un valor maximo al final del proestro. Es, de hecho, el
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declive de los estrégenos al final del proestro lo que hace que la perra muestre
signos clinicos de estro (receptividad) (Davidson, 2006).

La fase del proestro se inicia con la regresion del cuerpo lateo del ciclo anterior o
luteolisis y termina con el inicio del estro o celo; dura alrededor de dos o tres dias.
La destruccion del cuerpo luteo ocurre gracias a la accion de la PGF2a de origen
uterino. Con la caida de los niveles de progesterona, el efecto de retroalimentacion
negativa que ejercia a nivel hipotalamico desaparece y comienza a aumentar la
frecuencia pulsétil de las hormonas FSH y LH las cuales estimulan el crecimiento
folicular. Durante el proestro o fase folicular ya existe un foliculo dominante que
llegara a ser una estructura de % a 1 pulgada de grande y con la apariencia de
una ampolla llena de liquido folicular y el ovulo que sera ovulado. Muchos foliculos
pueden llegar a desarrollarse durante el proceso de dinamica folicular que
explicaremos mas adelante, pero solo 1 (2 o 3 en el caso de gemelos o trillizos)
sera el foliculo dominante seleccionado para ser ovulado. Este foliculo dominante
se diferencia de los demas en que es estimulado coordinadamente por las
hormonas FSH y LH para producir estrogenos (Rippe, 2009).

En los caninos la duracion del proestro es variable, pudiendo oscilar entre 2 y 25
dias. La ovulaciéon ocurre aproximadamente 48 horas luego de ocurrido el pico
preovulatorio de hormona luteinizante (LH), al inicio del estro. El oocito es ovulado
al comienzo de la primera divisibn meiotica, la maduracion se completa en el
oviducto y requiere aproximadamente 2 dias (4). Las particularidades fisiol6gicas
de los caninos dificultan la estimaciéon del momento de mayor fertilidad de la
hembra sin el uso de métodos complementarios (Stornnelli et al., 2001).

5.2 Estro
La duracién de este periodo suele ser de 5 a 10 dias, 7 dias el promedio. Es el

periodo de aceptacion del macho. Esta etapa comienza el primer dia que la
hembra permite la monta y finaliza cuando ya no acepta la cubricion. Aqui la
declinacién de la estrogenemia es un reflejo del efecto madurativo final de los
foliculos varios dias antes de la ovulacion, paralelamente a esto, las células
ovaricas comienzan a luteinizarse y secretar progesterona. La combinacién de

progesteronemias crecientes con declinaciones de estrogenos, estimula dos
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eventos mayores: el primero es el cambio de conducta de la hembra hacia el
macho y el segundo es el desencadenamiento de un fuerte feed back positivo
hacia el inicio de aceptacion del macho; en este momento las concentraciones
alcanzadas son del orden de los 7-45 ng/ml y se mantienen elevadas hasta el
inicio de la ovulacién 24 a 48 horas después de la formacion del cuerpo luteo. Los
niveles de progesterona aumentan constantemente en la circulacion durante estos
dias (Echeverria. 2005).

El estro dura unos 9 dias, pero que puede oscilar entre sélo 3 dias y hasta 21
dias. El macho y la hembra muestran interés mutuo. La hembra "levantard” el rabo
como signo de receptividad. EI comportamiento estral es consecuencia de los
estrogenos, que alcanzan su valor maximo durante el proestro y disminuyen de
manera abrupta mientras aumenta la progesterona. La citologia vaginal estral es
muy celular y mas del 90% de las células estan cornificadas. La mayoria de las
células son anucleadas. No hay neutréfilos porque la pared vaginal hipertrofiada
es demasiado gruesa como para permitirles atravesar la mucosa. No suele haber
eritrocitos. El fondo del frotis se vuelve muy limpio. A medida que se aproxima el
final del estro, las células van desprendiéndose como laminas. La vaginoscopia
vaginal revela un epitelio vaginal con un aspecto arrugado (dentado) debido a la
caida aguda de la concentracion de estrogenos, que provoca deshidratacion de la
mucosa (Davidson, 2006).

Los signos de estro ocurren gracias a la presencia de los estrogenos provenientes
del foliculo. En cierto momento los niveles de estrogenos son lo suficientemente
altos en concentracion y duracion como para inducir los sintomas de celo o calor,
asi como para incrementar las contracciones del tracto reproductivo facilitando el
transporte del esperma y del ovulo; estos altos niveles de estrégenos afectan
también a centros mendocrinos en el hipotalamo que controlan la liberacion de
GnRH del hipotalamo y esta a su vez la liberacion de FSH y LH de la adeno-
hipdfisis. El incremento de LH se inicia después de que se hayan iniciado los
signos de celo e inicia el proceso de ovulacién. (Lucy, 2006). La LH es
generalmente considerada como la gonatropina primaria responsable de la

ovulacion, sin embargo, la FSH también ha sido observada como causante de
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ovulacion y de formacién de tejido Luteal. Los niveles de FSH se incrementaran en
amplitud unas horas después del pico de LH, relaciondndose con el inicio de la
primera oleada folicular (Rippe, 2009).

5.3 Diestro
Comienza en el momento de pos copula, donde la hembra nuevamente rechaza al

macho. Se asocia con actividad del cuerpo luteo, es decir que continua durante
todo el periodo en que hay niveles de progesterona supera 2 ng/ml. La prolactina
es la principal hormona luteotropica durante la fase Luteal, tanto en perras
gestantes como en no gestantes, lo que significa que el cuerpo luteo necesita de
la presencia de dicha hormona para secretar cantidades normales de
progesterona. Hay cambios significativos en el utero y la hembra se hace capaz
de mantener la gestacion. La progesteronemias aumenta desde niveles basales
(0.5 a 60 ng/mml, promedio 25 ng/ml) 20 a 30 dias pos ovulacion, es decir 2 a 3
semanas después de comenzado el diestro y conserva esta meseta por 1 a 2
semanas, para luego ir descendiendo en forma gradual hasta un cese brusco de la
actividad Luteal como parte del comienzo del parto en caso de que la hembra
haya sido prefiada. Ninguna perra pare hasta que la progesteronemia declina por
debajo de los 2 ng/ml. La secrecion de FSH y de LH durante el diestro se
considera episddica. Los niveles elevados de progesterona inician el desarrollo
glandular en el tejido mamario el cual se hace més evidente cuando aumenta la
prolactinemia hacia las Ultimas semanas de gestacion (1 a 3 semanas)
desencadenando la lactacién. El estradiol a su vez promueve el desarrollo
mamario y tal vez colabora en la relajacion del cuello uterino. La duracion del
diestro promedio es de 56 a 58 dias en hembras prefiadas y entre los 60 a 80 dias
en hembras no gestantes (Echeverria. 2005).

El diestro en la perra no prefiada podria denominarse pseudogestacion encubierta,
ya que la progesterona se mantiene elevada, pero no hay signos de gestacion.
Durante el diestro, la hembra rechaza los acercamientos del macho. Las perras
pueden seguir siendo receptivas después del periodo fértil. Al principio del diestro
hay un cambio abrupto de la cornificacion celular, del 100% a menos del 50%, que
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marca el primer dia del diestro. Los neutrdéfilos vuelven para limpiar todos los
restos y células descamadas. Las células intermedias vuelven también como
células del "metaestro” y células espumosas. La progesterona es secretada por el
cuerpo luteo, la unica fuente de progesterona en la perra. La prolactina en el
diestro es més elevada en las perras prefladas que en las no prefiadas. Aumenta
cuando disminuye la progesterona en ambas. La prolactina provoca el desarrollo
mamario. No se sabe que la interrupcion del diestro esté asociada con secrecion
de PGF por el Gtero en las perras no gestantes (Davidson, 2006).

Esta fase se caracteriza por la presencia y dominio del cuerpo luteo en el ovario y
la produccion de progesterona, y esta regulada por las secreciones de la glandula
pituitaria anterior, Gtero, ovario y la presencia de un embrién, y va desde el dia 5
del ciclo estral hasta el dia 18. La regulacion de la secrecidon de progesterona esta
probablemente controlada por un equilibrio de estimulos: uno luteotropico o que
estimula la progesterona y otro luteolitico o que inhibe la progesterona; ambos
estimulos son secretados al mismo tiempo durante el ciclo estral. La hormona LH
gue es considerada primariamente luteotropica y la concentracion de receptores
luteales a la LH estan directamente relacionados con los cambios en los niveles de
progesterona y el crecimiento del cuerpo luteo en el ovario. La hormona FSH
también interviene uniéndose a receptores en el cuerpo luteo y provocaria un
aumento en la secrecion de progesterona. El cuerpo luteo recibe la mayoria del
flujo sanguineo del ovario y la cantidad de flujo recibido esta altamente
relacionado con la cantidad de progesterona producida y secretada. (Rippe,
2009).

5.4 Anestro
Este periodo transcurre entre la fase Luteal y el comienzo de la proxima fase

folicular; comienza con la paricién y finaliza en el proestro. Al igual que con otros
estados, la fase anéstrica es en grado variable, pero puede considerarse una
duracion aproximada de 4,5 meses. En este estadio se produce la involucion
uterina. Clinicamente es el periodo de reposo reproductivo, pero con fluctuaciones
hormonales. La FSH parece tener leves variaciones de nivel durante el anestro
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antes de caer con comienzo del proestro y aumentar con la LH inmediatamente
antes del comienzo del proestro, hasta llegar al pico de una onda preovulatoria
Justo antes del inicio del proestro se produce una declinacion en las
concentraciones plasmaticas de estrogenos, mientras que la progesterona
mantiene sus concentraciones extremadamente bajas durante todo el anestro
(Echeverria, 2005).

El anestro es una época de reparacion endometrial obligatoria después de que la
progesterona haya ejercido un efecto proliferativo durante el diestro en los 45-60
dias precedentes. La fertilidad es baja si no se consigue un anestro de al menos
90 dias (o un intervalo interestros de 150 dias), porque el Gtero no se ha reparado

lo suficiente desde el diestro para establecer, y mantener, posteriormente una

gestacion (Davidson, 2006)

maduracion oocito
24-48 horas
ovocitacion
2496 horas
agresividad no acepta copula acepta copula agresividad
atracciéon del macho no atraccion
tumefaccién vulvar
3 4
sangrado vulvar
5 2 Bt

Estro
5-9 dias

Fig. 8 Representacion grafica del comportamiento fisico de la hembra y
duracion en dias de cada periodo (facultad de veterinaria).
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VI. METODOS ANTICONCEPTIVOS

6.1 Métodos Quirurgicos
Existen diferentes métodos para realizar control de poblaciones caninas, que por

facilidad y para un mayor entendimiento se han clasificado en métodos quirtrgicos
y no quirdrgicos los cuales, respectivamente, se pueden dividir en los realizables

para machos y para hembras. (Mufioz et al., 2011).

6.1.1 Esterilizacion quirargica en hembras
Las técnicas quirdrgicas disponibles para la esterilizacibn masiva de perros,

requieren del manejo de los animales y cuidados especiales trans vy
postoperatorios. La utilizacién de las técnicas quirdrgicas estan indicadas para una
supresion irreversible y por ende permanente de la reproduccion (Serrano et al.,
2010).

e Ovariohisterectomia medial

Es la méas popular de las técnicas de cirugia empleadas para este propoésito, e
implica la remocion bilateral de los ovarios mas el utero; la perra ademas de no
reproducirse, no manifestara conducta sexual. Las desventajas estan relacionadas
al uso de anestesia general, lo que puede implicar un riesgo para el paciente; por
otra parte, posteriormente hay disminucién de la actividad fisica; aumento de peso;
en ocasiones, perras especialmente de razas grandes, pueden presentar
incontinencia urinaria después de la operacion; también en algunos casos se han
observado cambios en la textura y color del pelaje. Se recomienda realizar la

Ovariohisterectomia antes de la pubertad (Reyes, 1997).
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e Esterilizacion laparoscépica

La utilizacién de la laparoscopia tiene la ventaja de ser rdpida y segura, no
obstante utilice también anestesia general. Se puede realizar mediante una
ligadura, utilizando clip plastico u ocluir la region por cauterizacion. Las
desventajas serian el costo del equipo, que lo hacen poco accesible a la mayoria
de los médicos veterinarios, como también el hecho que la perra continda teniendo
celos (Reyes. 1997).

La laparoscopia (LPS) es una técnica que permite la vision de la cavidad
abdominopélvica a través del laparoscopio, un instrumento que se introduce por
una pequefia incision y que consta de una fuente de luz transmitida por una fibra
Optica, y una camara que se conecta a un monitor de television. La LPS
ginecoldgica, desde sus primeras aplicaciones como técnica diagnostica, ha
experimentado un importante desarrollo, y actualmente es aplicable practicamente
en todas las intervenciones ginecoldgicas, enmarcada dentro del concepto de
cirugia minimamente invasiva (Manrique, 2011).

e Qvariohisterectomia lateral

Originalmente se recomienda el flanco derecho para realizar el abordaje inicial al
ovario correspondiente por ser el ligamento ovarico izquierdo ligeramente mas
largo y flacido y permitir extirpar el ovario por el flanco opuesto con mayor
facilidad. Algunos veterinarios recomiendan el flanco izquierdo para realizar el
abordaje inicial al ovario correspondiente por encontrarse libre de asas del
intestino delgado. El mesenterio del colon descenderte mantiene aislado el ovario
y cuerno izquierdo. Sin importar cual sea el flanco escogido para realizar la
cirugia, los puntos de referencia son el limite de la porcion muscular del oblicuo
abdominal externo, la proyeccion dorsal del pezoén, el borde de las apdfisis
transversas de las vértebras lumbares, el borde anterior del pubis y la ultima
costilla( Forero, 2006).
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Con el animal en posicién decubito lateral izquierdo, se realiz6 una incisién en la
piel al lado derecho de 1 cm a 5 cm caudal a la ultima costilla y por debajo de las
apofisis transversas lumbares, con una longitud de 1 cm a 4 cm siguiendo una
direccién dorsoventral. A continuacion, el tejido subcutaneo se incidio mediante
diseccibn roma con tijera de Metzembaun al igual que los distintos planos
musculares y el peritoneo. Estos ultimos consideran el musculo oblicuo externo, el
oblicuo interno y el transverso abdominal, separados de acuerdo a la direccion de
sus fibras, mediante separacion digital, al igual que el peritoneo; teniendo asi

acceso a la cavidad abdominal (Silva et al., 2007).

Angulo extermo del Lo

Fig.10 Posicion de la OVH lateral (Forero
2006)

Fig.11 Lugar de la incisién (Forero, 2006)
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VIl ANOVULATORIOS

7.1 Progestagenos
Los progestagenos son las hormonas sintéticas tradicionalmente usadas para el

control temporal de los ciclos estrales en perras. Estos tienen la funcion de
controlar temporalmente la reproduccion de la hembra canina por la no
presentacion de los ciclos estrales. Se han convertido en una medida de control
para la creciente fertilidad en poblaciones de caninos domésticos y salvajes
(Mufioz et al., 2011).

Su administracion produce una retroalimentacion negativa en el eje hipotalamo-
hipdfisis-ovarico que interrumpe la liberacion de gonadotrofinas necesarias para la

aparicion de los ciclos y la ovulacién (Gobello et al., 2002).

7.1.1 Acetato de medroxiprogesterona (MPA, Singestar, Depoprovera-humanos)

El acetato de medroxiprogesterona (MPA) fue una de las primeras progestinas
desarrolladas para uso humano y ha sido extensivamente probada en perros y
gatos, particularmente a altos multiplos de dosis para humanos. Se metaboliza
lentamente por el higado (Romagnoli et al., 2003; Gobello et al., 2002).

Es un derivado de la progesterona inyectable de larga accién, se utiliza como
supresor del celo en las hembras. Su uso se encuentra limitado debido a los
efectos secundarios que produce como supresion adrenocortical y lesiones
uterinas (Serrano et al., 2010).

Se recomienda para prevenir la ocurrencia del celo, siempre y cuando este no se
haya hecho manifiesto, antes de la fecha esperada para el inicio del proestro
(Gonzales et al., 2006).

Este progestageno puede administrarse oral para la supresion del estro como
también para la postergacion temporal de éste, o parenteralmente, para la

postergacion permanente del celo mediante inyeccion de depdsito (Reyes, 1997).

Efectos de la MPA, segun el tipo, presentacion y via de administracion:

1.- Prolongada supresion (administracion en anestro)
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Altamente eficaz cuando una suspension de una formulacion de larga duracién se
administra intramuscularmente (IM) durante el anestro. Se estima que la eficacia
es del 85 - 90% (si la inyeccion se repite cada 6 meses) o hasta el 98% (si la
inyeccion se repite cada 5 meses).
2.- Supresion temporal (administracion en anestro)

Eficaz en tableta.
3.- Supresion (administracion en proestro)
Eficaz en tableta

(Romagnoli et al., 2003).

e Dosificacion

La dosis eficaz minima, y la dosis mas apropiada para usarse inicialmente, parece
ser de 2 mg/kg cada 3 - 4 meses, y 3 - 5 mg/kg cada 5 - 6 meses (Romagnoli et
al., 2003).

Debe ser administrado durante el anestro, aproximadamente un mes antes del
inicio de la fase folicular. La dosis durante el anestro es de 3 mg/kg IM,
pudiéndose repetir cada cuatro a seis meses. También se puede administrar por

via oral 5-10 mg/d por veintitn dias (Mufioz et al., 2011).

e Efectos secundarios
Por los potencialmente serios efectos secundarios y por el hecho de que el
farmaco puede no ser rapidamente retirada luego de una inyeccion de larga
duracion, se debe tomar cuidado del uso del régimen de la dosis eficaz lo mas
baja posible. El uso debe incluir una apreciacion del hecho de que algunas perras
pueden desarrollar efectos colaterales, especialmente enfermedades uterinas, no
obstante, tales efectos colaterales son observados usualmente solamente con
altas dosis o uso prolongado (Romagnoli et al.,2003).
La administracion del progestageno de depdsito puede implicar alteraciones a

nivel uterino que hay que considerar siempre. También hay que considerar que su
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uso puede implicar riesgos de tumores mamarios. No debe usarse en perras con
antecedentes de infecciones en el tracto genital, ni a nivel mamario (Reyes, 1997)
Suelen presentar efectos colaterales diversos, incluidos el piometra y lesiones
uterinas, los tumores mamarios y, como se describe en el presente caso, la

gestacion prolongada (Gonzales et al., 2006).
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Fig. 13 Singestar 1ml contienen 50 mg

Fig 12. Medroxiprogesterona acetatato (PFIZER)

50 mg (Holliday)

Fig.15 Medroxiprogesterona acetato 50mg inyectable (proagro).

Fig. 14 Comprimidos de 50 mg
(vetoquinol)
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7.1.2 proligestona (Covinan, Delvosteron)

La proligestona es un progestdgeno de segunda generacion, que se administra en
una sola inyeccion via intramuscular a intervalos regulares para prevenir la
presentacion del celo. Preferiblemente se debe utilizar en anestro para postergar
ciclos estrales (mufioz et al., 2011).

Covinan ejerce un efecto progestageno de larga duracion tanto en perros como en
gatos y tiene un riego minimo de efectos no deseados sobre el endometrio y el
ovario. Puede administrarse tanto en anestro como al principio del proestro
(Ptaszynska, 2007).

Es un progestdgeno de segunda generacion, inyectable y de duracién media. Su
actividad progestacional y antiestrogénica es débil. Para la supresion del celo se
aplica una unica dosis en proestro. El siguiente celo ocurre en aproximadamente 6
meses mas. Para una postergacion temporal del estro, la dosis se da en anestro.
El siguiente celo se reinicia en un plazo similar al tratamiento anterior. La
postergacion permanente se obtiene con dosis repetidas dadas en anestro
(Reyes, 1997).

La proligestona es una progestina de tercera generacion desarrollada con la
expectativa de obtener efectos inhibitorios en el eje hipotalamo-pituitaria-gonadal
sin causar efectos secundarios en el Utero o la glandula mamaria. No obstante,
estudios realizados en Holanda muestran que el tratamiento con proligestona
puede también resultar en muchos de los mismos efectos colaterales causados
por AMP o AM (Romagnoli et al., 2003).

¢ Dosificacion
Se recomienda utilizar dosis de 10-33 mg/kg SC durante tres o cuatro semanas
antes del inicio del celo esperado. Para la postergacion permanente del celo se
recomienda repetir la segunda dosis a los tres meses, la tercera dosis cuatro

meses después y luego continuar cada cinco meses (Mufios et al., 2011).
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Debe ser administrada a intervalos de 3, 4 y entonces 5 meses y
subsecuentemente a intervalos de 5 meses. El fabricante recomienda que, si los
ciclos del perro durante el tratamiento, entonces se vuelva a tratar, yendo atras un
paso en el esquema de tratamiento, es decir, si el intervalo corriente entre
tratamientos era de 5 meses dar una inyeccion siguiente después de 4 meses
(Romagnoli et al., 2003).

Si el programa de dosificacion se ve interrumpido por el estro o el proestro, se
deberia aplicar el programa. Los signos del proestro desapareceran al cabo de
unos pocos dias tras la inyeccién, siempre que Covinan se administre tan pronto
como se hagan evidentes. Las perras volverdn generalmente a ciclar,
normalmente antes de que pasen 9 meses tras el Ultimo tratamiento (Ptaszynska,
2007).

e Efectos secundarios

Los efectos secundarios uterinos, mamarios, y metabodlicos son como los
producidos por el resto de las progestinas (Romagnoli et al., 2003).

Obesidad, cambios de conducta (disminucion de la agresion), supresion adrenal,
agrandamiento y neoplasias mamarias, pseudoprefiez, pidmetra, anestro
definitivo, e hiperplasia mamaria fiboroadenomatosa en los felinos (Gobello et al.,
2002).

Las perras y las gatas tratadas durante el proestro pueden seguir siendo fértiles
durante hasta una semana. En vista de la considerable variacion en la edad a la
gue se da el primer proestro, es aconsejable retrasar el tratamiento hasta que se
observen estos signos. Como alternativa, se puede posponer el tratamiento hasta
la siguiente fase de anestro. Si el tratamiento se administra a principios o finales
de la gestacioén, el parto puede verse complicado por una relajacién insuficiente
del cérvix. En unos pocos casos, la supresion del estro tras el tratamiento con
Covinan puede ser permanente. Lo mejor es administrar la inyeccion subcutanea
en un punto en el que la piel del cuello sea laxa. Masaje brevemente el punto de

inyeccion. Lo mejor es inyectar a los ejemplares de exposicion en el lomo. En
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ocasiones se ha observado la decoloracion y la pérdida de pelo en el punto de
inyeccion y endometritis (Ptaszynska, 2007).
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7.1.3 Clormadinona
El uso del acetato de clormadinona fue anecdéticamente publicado por estar

asociado con la ganancia de peso, cambios de comportamiento y probablemente
con los mismos problemas uterinos producidos por el AMP. No obstante se
informé que la fertilidad en el primer estro pos-tratamiento es buena, el intervalo
entre el final del tratamiento y retorno al celo se puede prolongar, por eso
probablemente es mejor no usar AC en animales destinados para la crianza. Los
tratamientos no son muy eficaces para la supresion temporal de los ciclos o para
la interrupcion del ciclo cuando se aplica durante el proestro. La fertilidad pos-
tratamiento se ha informado como normal en ambos casos. El intervalo publicado
del tratamiento al proximo ciclo, es de 8 meses para la delmadinona en un
pequefio niumero de perros, y variable hasta 2 afios para la clormadinona
(Romagnoli et al., 2003).
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Esta droga ha demostrado ser muy eficiente para prevenir el celo en la hembra

canina, especialmente si es utilizada en la fase de anestro (Sanchez et al., 1993).

e Dosificacion

Recomiendan a dosis total de 2 mg por animal, administrados via oral una vez por
semana, lograndose asi mantener las hembras en anestro por tiempos
prolongados (afios) y ademas no se han registrado efectos indeseables a nivel
detracto genital. Con este progestageno se observo un ligero aumento de peso en
las hembras tratadas. Esta droga también ha sido empleada en forma de
implantes subcutaneos de silicona, resultando un método seguro para prevenir el
estro por periodos prolongados, dado que el nivel de CAP sérico se mantiene
estable en el tiempo y la remocién del implante garantiza la reaparicion de estro
(Sanchez et al., 1993).
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7.1.4 Acetato de Megestrol
El acetato de megestrol, derivado sintético inodoro y cristalino de la progesterona,

es rapidamente metabolizado cuando se administra por via oral, tiene una vida
media de 8 dias en el perro (Serrano et al., 2010).

Suprime hormonas gonodotroficas o la liberacion hormonal desde el eje
hipotalamico- hipofisiario. Probablemente simula el servomecanismo normal de los
esteroides ovaricos enddgenos. Esta droga no deberia de ser empleada antes o
durante el primer ciclo estral. Si el estro ocurre dentro de los 30 dias de
suspendida la medicacion, el apareamiento deberia ser prevenido (Echeverria,
2005).

El acetato de megestrol (AM) ha sido utilizado como un aditivo en la dieta para
sincronizar el ciclo en el ganado bovino. También ha sido usado como un
tratamiento contraceptivo a largo plazo en carnivoros exoéticos en zooldgicos, se
aplica por via subcutanea en forma de una cépsula silastica que libera AMG. No
se ha informado en detalle sobre su uso en mascotas (Romagnoli et al., 2003).

¢ Dosificacion

En las hembras se ha utilizado como supresor del estro en dosis de 2.2mg/kg de
peso durante 8 dias (Serrano et al., 2010).

Las dosis recomendadas para posponer el proestro y el estro son de 0.5 mg/kg/
dia durante 5 semanas o 0.1-0.2 mg/kg durante 16 semanas. El tratamiento
deberia comenzar de 1 a 2 semanas antes del préximo proestro esperado. El ciclo
tipicamente sera retrasado 4 a 6 meses. Para interrumpir el ciclo deberian darse
en el tercer dia del proestro dosis de 2 mg/kg/ dia durante 8 dias o 2 mg/kg/ por

dia durante 4 dias y 1 mg/kg/dia durante 16 dias (Echeverria, 2005).

e Efectos secundarios
La droga no se debera ser administrada por mas de dos tratamientos
consecutivos y tampoco ser indicada en perras con diabetes mellitus. Los efectos

colaterales no son frecuentes, pero puede presentarse agrandamiento mamario,
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lactacion, aumento del apetito, indiferencia y modificacibn de la temperatura
(Echeverria, 2005).

Los efectos secundarios de su administracion prolongada son el incremento de
apetito y de peso, letargica, neoplasias en las glandulas mamarias (Serrano et al.,
2010).

Obesidad, cambios de conducta (disminucion de la agresion), supresion adrenal,
agrandamiento y neoplasias mamarias, pseudoprefiez, piometra, anestro
definitivo, e hiperplasia mamaria fiboroadenomatosa en los felinos (Gobello et al.,
2002).
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VIIl.- ANALOGOS DE GNRH

Su actividad agonista 0 antagonista estd dada basicamente por el tiempo de
exposicion de la droga frente a los receptores. Una sustancia agonista en
administracidon cronicas, genera sobre los receptores una desensibilizacion
conocida como “down regulation”, con lo cual se produce una pérdida de los
mismo y desacople de receptores sefial secretora, generando de esta manera un
estado de hipogonadismo farmacologico reversible sin afectar la secrecién de
otras hormonas pituitarias. Ciertos efectos secundarios como parestesias o0
aparicion de quistes ovaricos han sido reportados en terapias cortas. Sin embargo
a la fecha no se han reportado efectos teratogenicos (Echeverria, 2005).

La administracion de GnRH antagonistas bloquea completamente y desactiva La
expresion del gen receptor, que conduce a inducida por GnRH una caida
inmediata de la FSH y la secrecién de LH. Por el contrario, el agonista de GnRH
activa el receptor GnRH causando hipersecrecion de circulante FSH y LH que se
acompafnan de concentraciones elevadas de hormonas esteroides sexuales, el
llamado efecto de una bengala. Curiosamente, después de que el efecto
estimulante inicial, multiples dosis o dosificacion continua bajo nivel de GnRH
agonistas resultados en una regulacion a la baja de su receptores en las
gonadotropas pituitarias y un cierre de FSH gonadotropina y la liberacion de LH
gue posteriormente suprimir la funcién reproductiva en animales (Ponglowhapan,
2011).

Paradojicamente, cuando los agonistas son administrados en forma prolongada
producen una accion farmacolégica “anti reproductiva o de esterilizaciéon quimica”.
Esto sucede por desensibilizacion de los receptores de GnRH, lo cual resulta en
una regulacién negativa. Esta desensibilizaciéon se logra de dos maneras, por
administracion del agonista de GnRH en forma continua, o bien usando
formulaciones de agonistas de liberacion prolongada. La desventaja de la
inhibicion del eje gonadal con agonistas es esa liberacién inicial de gonadotropinas

(efecto “flare up”) antes de la desensibilizacion. Esta puede inducir celo y
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ovulacion al inicio del tratamiento pudiendo retrasar la supresion gonadal por 7 a
14 dias (Valiente et al., 2008).

8.1 Deslorelin
Este es un implante subcutaneo de GnRH comercializado en Australia y Nueva

Zelanda desde comienzos de este siglo, y en paises de la Union Europea desde el
2008. A diferencia de la esterilizacion, este método es reversible (Mufioz et al.,
2011).

e Dosis

En un estudio realizado, se demostr6 que el uso de deslorelina con dosis de 3, 6 0
12 mg/kg en perras adultas suprimio el celo para periodos que van entre los diez y
los veinte meses (Muiioz et al., 2011).

La aplicacion por via subcutdnea de un implante de liberacién lenta de deslorelin

suprime el estro hasta por 27 semanas en perras (Serrano et al., 2010).
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IV ANDROGENOS

9.1 Mibolerona (Cheque Drops)
La mibolerona es un compuesto sintético muy potente, es androgénico, anabdlico,

antigonadotréfico, sin actividad progestacional ni estro génica. Comercialmente
esta disponible en USA (Cheque 4A) en forma liquida. Se utiliza con mucha
eficiencia (95% de éxito). Este compuesto no detiene el proestro ni estro del
animal, por tanto necesariamente debe comenzarse durante el anestro, 30 dias
antes del inicio del proestro (Reyes, 1997).
El mibolerone es un andrégeno sintético usado para prevenir los ciclos estrales en
los caninos con un mecanismo de accién similar al de los progestagenos (Mufioz
et al., 2011), (Gobello et al., 2002).
Este andrégeno sintético representa una potencia hormonal 16 veces superior a la
Metiltestosterona y tiene una potente capacidad para bloquear la liberacién de LH
(Sanchez et al., 1993).

e Dosis
Se recomienda utilizar dosis de 30-180 ug via oral desde un mes antes del ciclo
esperado y durante el tiempo que se quiera postergar el celo. El estro reaparece
entre setenta a cien dias después de suspender el tratamiento. No se encuentra
disponible en el mercado veterinario (Mufioz et al., 2011).
Al administrar por via oral una dosis promedio de 70ug/kg al dia de mibolerone, un
androgeno sintético comercializado para la supresion del estro a perras 30 dias
antes del inicio del proestro puede alcanzar efectos hasta por 2 afios si la
administracion es continua (Serrano et a., 2010)
Se recomienda administrar 30 dias antes del inicio del proestro a una dosis de 30
via oral pdiariamente para perras de menos de 12 kg, 60 ug para animales de
hasta 23 kg, 120 hasta 45 kg y 180 ug para hembras superiores a 45 k (Sanchez
et al., 1993).

e Contraindicaciones
La mibolerona no debe darse en hembras prefiadas, por el efecto masculinizante

gue puede provocar en los fetos hembras, como tampoco en perras con adenoma
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ni adenocarcinoma perianal, ni ningun otro tumor andrégeno dependiente.
Tampoco es recomendable en animales con alteraciones hepaticas o renales. Los
posibles efectos laterales de la mibolerona estan relacionados a su actividad
anabdlica-androgénica: hipertrofia del clitoris, vulvovaginitis, especialmente en
perras jovenes, aumento de la actividad de las glandulas sebaceas,
enronquecimiento de la voz y disminucion del colesterol sanguineo (Reyes, 1997).
La Mibolerona esta contraindicada en hembras menores de 7 meses y en
pacientes con alteraciones renales o hepaticas. La causa de epifora en algunas
perras tratadas con Mibolerona no es conocida. Los esteroides sexuales también
han sido utilizados para el tratamiento de la pseudogestacion clinica; si bien su
mecanismo de accion no esta definido, presumiblemente seria debido a que
inhiben la liberacién de prolactina por parte de la hipofisis (Sanchez et al., 1993).

Sin embargo, los efectos secundarios de este compuesto como el cierre prematuro
de las placas epifisiarias, la hipertrofia del clitoris, vaginitis y agresividad, y su
ausencia en el mercado veterinario de muchos paises hacen que este producto no

sea actualmente usado (Gobello et al,. 2002).

9.2 Testosterona
El empleo de Testosterona permite retrasar el comienzo del estro, mediante la

administracion de 10 mg dosis total, via intramuscular, cada 10 a 14 dias durante
el anestro tardio. Los efectos indeseables de esta terapia pueden incluir:
hipertrofia del clitoris y vaginitis, junto con un aumento de la gravedad de las

dermatitis seborreicas si las hubiesen (Sanchez et al., 1993).
¢ Dosificacion

La administracion intramuscular de 110 mg de propionato de testosterona ha
demostrado su efectividad en la prevencion del estro en las perras. De igual
manera, la administracion oral de 25-50 mg de metil testosterona dos veces a la

semana inhibe el estro en las perras (Serrano et al., 2010).
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X GLUCOCORTICOIDES

10.1 Dexametasona
El tratamiento con dexametasona causa supresion adrenal e inhibe la respuesta

adrenal a los estimulos por ACTH durante el periodo de tratamiento. Sin embargo,
la supresion adrenal es transitoria y en estudios preliminares se observaron
concentraciones normales de cortisol sérico alrededor de una semana después de
concluido el tratamiento. La dexametasona administrada en la mitad de la
gestacion puede interrumpir la gestacion en perros, supuestamente activando un
mecanismo enddgeno similar al que se produce en el parto (Wanke et al., 2002).
La administracion de dexametasona tendra un efecto similar a la liberacion de
cortisol fetal en el mecanismo normal del parto, induciendo un descenso de
progesterona, hormona fundamental para la mantencién de la prefiez (Sanchez et
al., 2006).

Los corticoesteroides exdgenos se postulan como agentes terapéuticos para
limitar la fertilidad en la hembra canina, induciendo término de la prefiez. Se ha
observado que en la perra, al igual que en otras hembras domésticas, ocurre una
elevacion de los valores séricos de cortisol en el dia previo al parto, lo cual podria
ser el reflejo de un marcado incremento en la secrecion de cortisol fetal (Sanchez
et al., 1993).

e Dosificacion

Comunmente se utiliza la dexametasona a una dosis de 5 mg 2 veces al dia por
10 dias a partir del dia 30 de gestacién. Este protocolo provoca muerte de los
productos y reabsorcion de los fetos (Esquivel, 2013).

Administrada por via oral, dos o tres veces por dia durante 10 dias, comenzando
en los dias 30 a 45 de gestacibn con administraciones orales de dosis
progresivamente decrecientes partiendo de una dosis inicial de 200 ug/kg
administrada durante 7 dias y disminuyendo hasta una dosis de 10 - 20 ug/kg
durante los ultimos 3 dias (Wanke et al., 2002).

La administracion diaria de 5 mg de Dexametasona (dosis total), via intramuscular,

cada 12 horas durante 10 dias a partir del dia 30 de gestacion provocOd muerte
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intrauterina y reabsorcion fetal y que idéntico tratamiento desde aproximadamente
el dia 45 de gestacion causo el nacimiento de fetos muertos los dias 55 y 59 de
prefiez fetal (Sanchez et al., 1993).

A cada hembra se le administra oralmente 0.2 mg/kg de dexametasona a
intervalos de 12 horas por 6 dias, y luego la dosis se reduce gradualmente hasta
alcanzar los 0.02 mg/kg en la ultima administracion en el 10° dia (Sanchez et al.,
2006).

e contraindicaciones

Los efectos secundarios que se observaron en todas las perras tratadas con
dexametasona fueron polidipsia y poliuria, comenzando poco tiempo después de
iniciar el tratamiento y persistiendo hasta unos dias después de terminar el mismo.
Otros efectos secundarios observados en algunas perras fueron decaimiento
transitorio y secrecion lactea durante el periodo de aborto o reabsorcion (Wanke et
al., 2002).

Los efectos colaterales mas frecuentes fueron polidipsia y poliuria y en menor
proporcion se observo vomito y anorexia. Estos efectos cesaron una vez finalizado

el tratamiento (Sanchez et al., 2006).
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XI ANTIPROGESTAGENOS

Son esteroides sintéticos que tienen la capacidad de fijarse a los receptores de
progesterona impidiendo que esta se fije al mismo e interrumpiendo de esta
manera su actividad. Se los considera bloqueantes competitivos de los receptores
de progesterona. Esta es encargada del mantenimiento de la gestacion, ya que
proporciona el estimulo hormonal que es requerido para el desarrollo uterino y
posterior implantacién placentaria, ademéas de mantener la inmovilidad uterina
(Echeverria, 2005).

Las antiprogestinas son esteroides sintéticos que se ligan con gran afinidad a los
receptores de progesterona sin ninguno de los efectos de la progesterona. En las
perras, se han estudiado dos antiprogestinas: el mifepristone y el aglepristone
(Freni et al., 2001).

Las antiprogestinas (antagonistas de la progesterona) son esteroides sintéticos
que se fijan al receptor para la progesterona, pero no pueden iniciar las
actividades que normalmente inicia la progesterona, y al ocupar los receptores
evitan la accion de la progesterona enddgena. La progesterona se necesita para el
mantenimiento de la gestacion, ya que proporciona el estimulo hormonal para el
desarrollo endometrial y la implantacién placentaria, y también actia manteniendo
la inmovilidad del utero, reduciendo la capacidad de contraccion de la musculatura
uterina. Las antiprogestinas trastornan la reproduccion e interrumpen la gestaciéon
en todas las especies estudiadas hasta ahora. Todas las antiprogestinas
estudiadas hasta la fecha tienen también actividad anti-glucocorticoide, pero son
mas potentes como antiprogestinas que como anti-corticoides (Wanke et al.,
2002).

11.1 Mifepristone
El mifepristone fue desarrollado por los laboratorios Roussel Uclaf para su

aplicacién en los seres humanos. En mujeres embarazadas, el mifepristone puede
interrumpir el embarazo temprano en el 80% de los casos sin ningun efecto
secundario importante. Para mejorar su eficacia, el mifepristone se utiliza

actualmente conjuntamente con bajas dosis de andlogos de la prostaglandina
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tales como el misoprostol. La eficacia del tratamiento combinado (mifepristone
mas misoprostol) es del 96%. Se ha demostrado que el mifepristone induce la
lutedlisis directa y tiene actividad anticorticoide. Este farmaco no esta disponible
para uso veterinario (Fieni et al., 2001).

Tiene accion abortiva. Al ser administrado en fase Iutea, los efectos
antiprogestagenos permiten la liberacion de prostaglandinas en el endometrio con
la consecuente dilatacion del cuello y contraccidn de la musculatura lisa uterina.
También desarrolla una potente actividad antagonista de los glucocorticoides;
tienen el mismo tipo de afinidad por estos receptores que la dexametasona. No
estd comercializada para su uso veterinario, solo en uso humano pero ha
demostrado interrumpir la gestacion en todas las especies estudiadas en el canino
esta probada (Echeverria, 2005; Wanke et al., 2002).

e Dosificacion

En las perras prefiadas, el mifepristone fue eficaz administrado después del dia 30
de la gestacion. El protocolo usado fue la administracion oral de 2,5 mg/kg, dos
veces por dia durante 4 a 5 dias. La gestacion fue terminada en el plazo de 3 a 4
dias después del tratamiento sin efectos secundarios (Fieni et al., 2001).

En perras interrumpe la gestacién cuando es administrada en dosis de 2,5 mg/kg,
dos veces por dia durante 4 a 5 dias, comenzando el dia 32 de la gestacion, sin

efectos secundarios (Echeverria, 2005; Wanke et al., 2002).

11.2 Aglepristone
Andalogo de la mifepristone, esta siendo comercializada para medicina veterinaria

en Europa para la induccion del aborto en perras, en terapias combinadas con PG
con una eficiencia del 96% y sin presentaciones de efectos adversos (Echeverria,
2005).

El servicio el dia después de la ovulacibn a mediados del estro da lugar
normalmente a una prefiez con el parto ocurreindo 62 dias después. El Alizine se
puede utilizar en cualquier momento hasta el dia 45 para el fin eficaz y seguro de
la gestacién, incluyendo la prefiez temprana entre el dia 0 y 21 después del

servicio. A mitad de la gestacion puede ser utilizado en las hembras en las cuales
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una gestacion indeseada ha sido confirmada por ultrasonido entre los dias 22 y 30
(Fieni et al., 2001).

La administracion temprana de aglepristone en los dias 0 a 25 después del
servicio, siempre resultd en prevencion de la gestacion. La administracion mas
tardia de aglepristone en el dia 26 a 45 después del servicio indujo reabsorcién 6
aborto dentro de los 7 dias en el 96% de los casos estudiados. No se presentaron
efectos secundarios adversos (Wanke et al., 2002).

e Dosificacion

Se inyecta a las perras subcutaneamente 0,33 mil/kg/dia repitiendo una vez 24
horas mas tarde. La preparacién es una solucion alcohol-oleosa que contiene 30
mg de aglepristone por ml (Fieni et al., 2001).

Las dosis recomendadas para la prevencion o interrupcion de la gestaciones
cuando la administracion es antes del dia 35 de gestacion la dosis es para
induccion al parto es de 10 mg/kg/ 24 horas, seguidas de prostaglandinas
(Echeverria, 2005).

Por via SC 0,33 ml/kg/dia repitiendo una vez 24 h mas tarde. El preparado de
aglepristone es una solucion oleosaalcohélica que contiene 30 mg de aglepristone
por ml (Alizine). La dosis resultante de aglepristone fue de 10 mg/kg, administrada
dos veces (Wanke et al., 2002).

Alizin“ § I
aplepristona Tt

Fig.24 Alizin 30 mg/ml de 10ml (virbac)
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Conclusion

El uso de anovulatorios es efectivo siguiendo las indicaciones tal como el
laboratorio lo indica, lo inconveniente son los efectos secundarios que aparecen
después del haber aplicado estos tratamientos hormonales y que suceden
esporadicamente, pero es un método eficaz en las control reproductivo en perras
por montas no deseadas o simplemente para evitar su gestacion. Ya que la mejor
opcién es la esterilizacion permanente por medio de cirugias, esta al igual tiene
sus riesgos al realizarlas y son un poco mas costosas que la aplicacion de
anovulatorios, aparte de los cuidados postoperatorios atendidos tanto por el
médico y el duefio, que de haber una complicacion, requerira de asistencia

médica.
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