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SINCRONIZACION DE ESTROS MEDIANTE PROTOCOLOS LARGOS USANDO
CIDR REUTILIZADOS Y DIFERENTES DOSIS DE eCG EN OVEJAS
Susana Lopez Garcia, M. en C.

Colegio de Postgraduados, 2020
RESUMEN

El objetivo de la presente investigacion fue determinar el efecto de protocolos largos de
sincronizacion de estros con dispositivos liberadores de progesterona CIDR reutilizados
asociados a diferentes dosis de gonadotropina coridnica equina (eCG) sobre las variables
reproductivas en ovejas primalas (Suffolk x Kathadin x Dorset). Los CIDR fueron utilizados en
un estudio previo durante 11 dias en ovejas del mismo rebafio, fueron lavados y desinfectados
antes de su reutilizacion. Se utilizaron 64 ovejas en época reproductiva asignadas aleatoriamente
en cuatro grupos experimentales (n=16). Los tratamientos fueron: CIDR10-300:10 dias con
CIDR reutilizado y 300 Ul de eCG; CIDR10-400:10 dias con CIDR reutilizado y 400 Ul de
eCG; CIDR12-300: 12 dias con CIDR reutilizado y 300 Ul de eCG; CIDR12-400:12 dias con
CIDR reutilizado y 400 Ul de eCG. Se utilizo un disefio completamente al azar. El porcentaje de
presentacion de estro fue del 100% en los cuatro tratamientos. En cuanto al inicio del estro,
indice de prolificidad, porcentaje de gestacion, tasa de fertilidad y tipo de parto no presentaron
diferencias entre tratamientos (P>0.05). La concentracidn de progesterona fue mayor (P<0.05) en
ovejas del tratamiento CIDR10-300. En conclusion, los CIDR reutilizados por segunda vez
asociados a 300 y 400 Ul de eCG para la sincronizacién del estro en ovejas son efectivos para
obtener buenos porcentajes de presentacion de estros y de gestacion. Asi mismo, la adicion de
diferentes dosis de eCG al momento del retiro del CIDR causa efecto positivo en las principales
variables reproductivas (presencia de estro, inicio de estro, indice de prolificidad y tipo de parto),
es decir, con dosis de 400 Ul mejoran los resultados en dichas variables, acortan el inicio de

estro, aumentan el indice de prolificidad, y aumentan el porcentaje de partos dobles.

Palabras clave: CIDR reutilizado, estros, variables reproductivas.



ESTRUS SYNCHRONIZATION THROUGH LONG PROTOCOLS USING REUSED
CIDR AND DIFFERENT DOSES OF eCG IN SHEEP
Susana Lopez Garcia, M en C.
Colegio de Postgraduados, 2020
ABSTRACT

The objective of the present study was to determine the effect of long estrous
synchronization protocols with reused progesterone-releasing devices CIDR associated with
different doses of equine chorionic gonadotropin (eCG) on the reproductive variables in primale
ewes (Suffolk x Kathadin x Dorset). CIDRs were used in a previous study for 11 days in ewes
from the same herd, CIDR were washed and disinfected before reuse. Sixty four ewes were used
in the reproductive season, and were randomly assigned in four experimental groups (n = 16).
The treatments were: CIDR10-300: 10 days with CIDR and 300 IU of eCG; CIDR10-400: 10
days with CIDR and 400 IU of eCG; CIDR12-300: 12 days reused CIDR and 300 IU of eCG;
CIDR12-400: 12 days with CIDR and 400 IU of eCG. A completely randomized design was
used. The estrus presentation percentage was 100% in the four treatments. Regarding the start of
estrus, prolificacy index, pregnancy rate, fertility rate and type of delivery, there were no
differences between treatments (P> 0.05). The progesterone concentration was higher (P <0.05)
in sheep from the CIDR10-300 treatment. In conclusion, the CIDR reused for the second time
associated with 300 and 400 U of eCG for the synchronization of estrus in sheep are effective in
obtaining higher percentages of estrous presentation and gestation. Likewise, the addition of
different doses of eCG at the time of CIDR withdrawal causes a positive effect on the main
reproductive variables (presence of oestrus, onset of oestrus, prolificity index and type of
delivery), that is, with doses of 400 IU of eCG improve the results in these variables, shorten the

onset of estrus, increase the prolificacy index, and increase the percentage of twin births.

Key words: reused CIDR, estrus, reproductive variables
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1. INTRODUCCION

En las ultimas décadas la reproduccion en pequefios rumiantes puede ser controlada por
diversos protocolos de sincronizacion. Algunos de estos métodos involucran la administracion de
hormonas que modifican la cadena de eventos durante el ciclo estral (Lozano-Gonzélez et al.,
2012). El uso de progesterona o sus analogos simulan la fase lutea del ciclo estral de la oveja, en
donde el cuerpo luteo produce progesterona. Los niveles de progesterona circulante imitan la
presencia del cuerpo lGteo, de esta manera, al ser retirado el estimulo de progesterona o
progestageno, los niveles de esta hormona bajan, se elevan los niveles de estradiol eliminando la
retroalimentacion negativa en hipdfisis y aumentando los niveles de LH que estimula la
presencia de estro y ovulacién. Por otra parte, la eCG o gonadotropina corionica equina mejora
el rendimiento reproductivo mediante la induccion de la superovulacion, provocando altas tasas
de gestacion, asi como una reduccion del intervalo a estro posterior al retiro de la progesterona
(Hasani et al., 2018).

Uno de los métodos mas eficientes para sincronizacion e induccion a estro es el dispositivo
intravaginal a base de progesterona CIDR (Swelum et al., 2018a) disefiado en Nueva Zelanda en
la década de los 90°s, construido con un elastomero de silicona que contiene 0.3 g de
progesterona natural (Vifioles et al., 2001). Los protocolos de sincronizacion de 12 a 14 dias a
base de CIDR se complementan con una inyeccion de gonadotropina corionica equina (eCG) al

momento de la retirada de los dispositivos (Abecia et al., 2011).

El alto costo de los CIDR es un factor limitante para su utilizacién en la sincronizacion e
induccidn de estros (Silva et al., 2014) por lo cual se han planteado diversos estudios con CIDR
reutilizados; en Brasil, Bazzan et al. (2013) y Silva et al. (2014) han trabajado con protocolos
cortos de 6 dias, reutilizando el CIDR hasta tres veces asociados con 0.263 mg de prostaglandina
y 250 Ul de eCG en ovejas Texel, obteniendo pardmetros reproductivos similares en los tres usos
(presencia de estros mayor al 90% vy tasa de gestacion de al menos 60% utilizando monta
natural). Pinna et al. (2012) utilizaron CIDR hasta 3 veces en protocolos de 5 dias y 300 Ul de
eCG, obteniendo 92.9% de estros en el primer y segundo uso y 100% en el tercero, asi como una

tasa de gestacion variable (42.9-61.5%) inseminando con semen fresco. En Uruguay, Vilarifio et



al. (2013) utilizaron protocolos de 6 dias en ovejas Corriedale, reutilizando los CIDR hasta 3
veces y aplicando 300 Ul de eCG al retiro del CIDR. En Arabia Saudita, Swelum et al. (2018b)
compararon variables reproductivas al utilizar protocolos de 6 dias reutilizando CIDR hasta
cinco veces, obteniendo resultados satisfactorios hasta la segunda reutilizacion.

El objetivo de este estudio fue determinar el tratamiento de sincronizacion que ofrece
mejor respuesta sobre variables reproductivas en ovejas a partir de cuatro combinaciones entre
los dias de permanencia de CIDR reutilizado (10 y 12 dias) y las dosis de gonadotropina
coriénica equina (300 y 400 Ul).



2. REVISION DE LITERATURA

2.1 Generalidades
2.1.1 Situacion global de la produccién ovina

La oveja doméstica (Ovis aries) es descendiente del muflon asitico. Una vez domesticada
se disemin6 al oeste de Africa (Aguilar—Martinez et al, 2017), posteriormente se extendié a
Europa y por ultimo al continente americano. Es una especie con extensa distribucion y por lo
tanto existe gran diversificacion debido a la seleccidn intensiva para su adaptacion a ambientes
locales y diferentes propositos de produccion. Se estiman aproximadamente 1,400 razas de
ovejas alrededor del mundo (FAO, 2015).

La produccion mundial de ovino (8.6 millones de toneladas aproximadamente) se centra en
unas pocas zonas del mundo: China (24.2%), Australia y Nueva Zelanda (12.9%), el mundo
islamico desde Sudan (3.8%), Turquia (3.4%), Argelia (3.3%) hasta la India (2.8%) y el sur de
Rusia (2%) (FAOSTAT, 2017).

El consumo de carne de ovino se ha incrementado en China, Argelia, Afganistan y Nigeria,
siendo China el principal consumidor de carne de cordero del mundo con alrededor de 4 millones
de toneladas al afio, lo que representa cerca del 30% del total del consumo mundial, mientras que
la Union Europea, Australia, Nueva Zelanda y Estados Unidos son regiones con tendencia
decreciente de la demanda de dicho producto (OCDE/FAO, 2017).

Los principales paises exportadores son: Australia, enfocado al mercado chino y de
Oriente Medio; en segundo lugar Reino Unido, que muchas veces reexporta a Francia un
volumen importante de sus importaciones procedentes de Oceania; Holanda, debido al
intercambio de movimientos que se producen a través del puerto de Rotterdam; Uruguay, cuyo
mercado es Estados Unidos; y Nueva Zelanda, que ha estado redirigiendo sus exportaciones a
China (FAOSTAT, 2017).

Por otra parte, el principal importador es la Unién Europea, que acapara el 38% de las

importaciones mundiales; en segundo lugar estd China con una importacion anual de



aproximadamente medio millén de toneladas (17% de volumen de carne importada global)
(OCDE/FAO, 2017).

América es el continente en el que se concentra la menor cantidad de ovinos, con mas de
87 millones de cabezas, que representan 7.2% de la poblacion mundial (OCDE/FAO, 2017). El
pais que contiene el mayor nimero de ovejas es Brasil, sequido de Argentina y Pert (SIAP,
2017).

2.1.2 Produccion ovina en México

México se encuentra en la quinta posicion en produccion de carne de ovino en el
continente americano, con una produccion de 64,031 toneladas en el 2019, lo que representa un
crecimiento del 1.5% respecto al 2018; no obstante, esta cifra constituye unicamente el 0.89% de
la produccion de carne en canal (Figura 1), superando Unicamente la produccion de carne de
caprino y de guajolote (SIAP, 2019).

Produccion de carne en canal en el 2019

Guajolote

I
0.23 %
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28.17 %
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Figura 1. Resumen de la produccion nacional de carne en canal produccion pecuaria 2019.
Estructura porcentual de la produccion en canal de las principales especies de consumo en el pais
(Fuente: SIAP, 2019).

El centro del pais es el que mas aporta en la produccién de ovinos con 3,167,444 cabezas
que representa el 35.57% de total nacional, se sacrifican 1,187,792 borregos y se obtienen 25,300

toneladas de carne en canal lo que contribuye con el 42% de la oferta de carne en canal en el



pais, siendo los estados de México e Hidalgo las entidades que aportan el mayor volumen de
produccion, con un total de 9,289 y 6,770 toneladas, respectivamente (SIAP, 2019).

Produccion Nacional de canal de ovino (Toneladas) en el 2019

Otros
Guerrero
Chihuahua 1,451.00
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Michoacdn ol 1,659.00
Chiapas 1,728.00
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Figura 2. Principales estados productores de canal de ovino en México.
La produccién en el 2019 fue de 64,032 toneladas, siendo el mayor productor el estado de
México que aportd el 14.5% de la produccion total del pais, Fuente: (SIAP, 2019).

La moderada contribucion de la carne ovina en la canasta alimenticia de los mexicanos se
explica por varios factores, entre los que sobresalen: su costo elevado con respecto a otras carnes
(pollo y cerdo), el 90% del consumo de carne de borrego se basa en un solo platillo tipico
(barbacoa) que se come en forma ocasional, y la oferta de carne es ciclica a través del afio (con
una mayor demanda durante el ultimo trimestre). No obstante, se estima que en el afio 2016,
ademas de la produccién nacional (~60,000 t) se requirié importar mas de 30,000 t de carne en

canal para tener una disponibilidad limitada a s6lo 750 g/persona (CONAPO, 2016).

El volumen de produccion nacional es deficitario ya que las importaciones de carne de
ovino se han mantenido elevadas en los Gltimos afios entre el 43.5 al 50% del consumo nacional,
lo cual significa que al menos 50 mil toneladas de las 100 mil que se consumen en nuestro pais

son importadas (Arteaga, 2008), provenientes principalmente de Australia y Nueva Zelanda que

5



cuentan con mas del 90% de la produccion ovina mundial, ademéas de Canada, Estados Unidos y

altimamente Uruguay (Mondragon et al., 2010).

Los principales paises que exportan a México ovinos para pie de cria son: Australia que en
2006 introdujo el 100% de animales con una cantidad mayor a los 18 mil semovientes, Nueva
Zelanda cuya participacion fue del 98.3% en 2007 y EUA en algunos afios ha colocado el 100%

de animales de alto registro al mercado mexicano (Bobadilla-Soto et al., 2015).

2.2 Razas ovinas en México

En México, existe una amplia gama en sistemas de produccion ovino que difieren en su
modalidad (estabulado, semiestabulado y pastoreo), por su grado de intensidad (intensivo, semi
intensivo y extensivo) y por el nivel tecnoldgico que tienen (tecnificado, semitecnificado y
tradicional) (Partida de la Pefia et al., 2017). Los sistemas tecnificados son los que tienen un
mayor indice de productividad (inventario de animales/toneladas de produccion de carne) y estos
se encuentran en los Estados de Veracruz, Zacatecas, Edo. De México y Jalisco (Lucas y Arbiza,
2006).

Otra caracteristica importante en la produccién ovina en el pais, es la diversidad genética,
entre la que se encuentran razas puras y cruzamientos entre animales de lana y pelo en grado
diverso, lo cual conlleva a fuertes diferencias en las caracteristicas fenotipicas y la condicion
corporal de los ovinos (tipo, sexo, peso y edad al faenado) entre sistemas de produccion y adin
dentro de los mismos sistemas productivos que limitan fuertemente el mercado formal de la

carne ovina (Partida de la Pefia et al., 2017).

En la region norte todavia prevalece la raza Rambouillet que fue introducida a finales del
siglo XIX en los sistemas extensivos de zonas aridas para produccion de lana, pero también se
pueden identificar razas de pelo mas recientemente introducidas como las razas Pelibuey y
Katahdin (Partida de la Pefia et al., 2017), y la raza de pelo Saint Croix que se ha popularizado
en el noreste de México, en los estados de Nuevo Ledn, Tamaulipas y San Luis Potosi (AMCO,
2007).
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Figura 3. Predominio de razas ovinas en las regiones productoras de México.
Fuente: Asociacion Mexicana de Criadores de Ovinos (AMCO), 2007.

Las razas que se producen en el centro del pais son: Pelibuey, Dorper, Katahdin,
Blackbelly, Texel, Charollais, Ramboulliet, Corriedale y Romanov, la carne se destina para el
consumo de barbacoa, mixiote, platillos tipicos de la region y en los ultimos afios se ha
incursionado en un nuevo mercado que son los cortes al detalle, empacados al alto vacio como
rack francés, rack americano, doble mariposa, filete y medallon de corderos (Martinez, 2018). En
los estados de México, Hidalgo, Puebla y Tlaxcala, prevalecen las razas Suffolk, Hampshire y
Dorset, y un gran nimero de cruzamientos (AMCO, 2007). Mientras que en Jalisco se ha
desarrollado la raza Pelifolk, dicho estado ha contribuido al mejoramiento de las razas ovinas de
pelo, ya que comercializa genética con el resto de los estados que conforman la Republica

Mexicana y exporta genética de pie de cria a Centro y Sudamérica (SADER, 2014).

En la regidn sur prevalecen las razas de pelo, asi como diversos cruzamientos genotipos de
reciente introduccion como Katahdin y Dorper. Ademas, se mantienen nucleos de animales
criollos que proporcionan lana para prendas artesanales, principalmente en los estados de
Chiapas y Oaxaca (Partida de la Pefia et al., 2017). En Veracruz, por su clima calido se utilizan

razas enfocadas a la produccion de carne como la Pelibuey y Blackbelly que presentan como



caracteristicas mediana prolificidad, rusticidad y adaptacion al medio (Morales, 2004). En los
altimos afios se han introducido razas como la Dorper, Kathadin, Romanov e lle de France entre
otras, con la finalidad de mejorar la produccion de carne, conversion alimenticia y los
rendimientos en canal (Pérez-Hernandez et al., 2011). EI mayor nimero de partos se concentra
en invierno (diciembre-febrero) y primavera (marzo-mayo); todos los productores de sistemas de
produccion ovina de subsistencia y en transicion presentan un indice de partos de 1.5 crias por
afio mientras que los productores comerciales tienen un indice de 2.0 crias por afio (Pérez-
Hernandez et al., 2011).

Las diferencias productivas y la amplia variedad de razas, ocasiona irregularidad en el tipo
y la condicion de los animales que se producen, lo que se ve reflejado en la calidad del producto
final. Esta situacion tiene una fuerte discrepancia con los requerimientos del mercado que
demandan regularidad, calidad y uniformidad, colocando a los productores mexicanos en
desventaja frente a la competencia internacional, la cual cada vez es mas intensa y dinamica
(Boari et al., 2014).

2.3 El ciclo reproductivo en ovejas
2.3.1 Ciclo estral

Bartlewski et al. (2011) definen el ciclo estral como el periodo comprendido entre la
presentacion de un estro fisioldgico y el siguiente. En ovejas tiene una duracion de entre 16 y 18
dias, siendo mas corto en ovejas jovenes que en ovejas adultas (Uribe-Velasquez et al., 2009), y
esta controlado principalmente por la actividad ovérica, de modo que se diferencian dos etapas:
una fase lutea dominada por el cuerpo luteo que produce progesterona (metaestro y diestro) y
una fase folicular en la que los foliculos en desarrollo producen estradiol (proestro y estro)
(Driancourt, 2001; Evans, 2003).

El proestro precede al estro conductual, en este periodo los niveles de progesterona caen
como consecuencia de la lutedlisis, aumentan las concentraciones de estradiol debido a la
emergencia y crecimiento del foliculo ovulatorio, aumenta la actividad secretora del sistema

reproductivo. El utero se alarga, el endometrio comienza a edematizarse, la mucosa vaginal se



torna hiperémica, el nimero de capas celulares en el epitelio vaginal aumenta (Abecia et al.,
2011).

La siguiente fase es el estro, periodo que involucra la receptividad sexual de la hembra
hacia el macho, dura aproximadamente 30-36 horas (L6pez et al., 1993). La hormona dominante
es el estradiol y la concentracién de progesterona se encuentra a nivel basal, como consecuencia
de la lisis del cuerpo luteo inducida por la prostaglandina Fz,; los foliculos ovéaricos crecen y
maduran hasta alcanzar un estado preovulatorio (Barrell et al., 1992). La sintesis de estradiol en
las células de la granulosa aumenta progresivamente, lo cual induce un incremento de esta
hormona en la circulacion periférica y actla de manera directa en las neuronas GnRH (hormona
liberadora de gonadotropinas) e induce el pico preovulatorio de hormona luteinizante y la

hormona foliculo estimulante, y 24 horas después, la ovulacién (Evans et al., 2000).

Despues de la ovulacion, se inicia la fase luteal, el periodo mas largo, ya que comprende
aproximadamente el 80% del ciclo estral (Peter et al., 2009). En el metaestro y diestro ocurre la
luteinizacion de las células de la granulosa y de la teca por la accion de enzimas, cambian la
biosintesis esteroide de los estrégenos a las progestinas, generando un cuerpo lateo (Franco y
Uribe-Velasquez, 2012). La concentracion de progesterona alcanza valores superiores a 1 ng/ml;
esta hormona se sintetiza y libera a partir de un cuerpo lateo maduro y funcional. La
progesterona ejerce un efecto de retroalimentacion negativa a nivel hipotalamico e inhibe la
secrecion pulsatil de GnRH y por lo tanto de hormona luteinizante. De manera especifica, la
progesterona actla a nivel del area predptica (APO), en donde activa las neuronas acido gamma
aminobutirico (GABA) e induce la sintesis de este neurotransmisor, el cual actta en las neuronas

productoras de GnRH e inhibe la sintesis de esta hormona (Arroyo, 2011).

2.3.2 Hormonas reproductivas en el ciclo estral
2.3.2.1 Hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH)

La GnRH es un decapéptido producido por las neuronas del hipotalamo y es secretada a los
capilares del sistema portal hipotalamico-hipofisiario. En la hipdfisis, la GnRH se une a
receptores especificos y mediante reacciones en cascada estimula la liberacion de FSH y LH

induciendo la ovulacién del foliculo dominante (Thatcher et al., 2001).



La liberacion de las gonadotropinas FSH y LH dependen de los pulsos de GnRH en el
hipotalamo, y del tipo de receptor (I o II) GPCRs rodopsina que se sintetice. Cuando los pulsos
de GnRH son de frecuencia lenta se estimula la sintesis de receptores de tipo | que favorecen
principalmente la liberacion de LH sobre la de FSH, y cuando los pulsos son més frecuentes se
sintetizan los receptores de tipo Il que inducen predominantemente la secrecion de FSH que de
LH (Soriano et al., 2017).

2.3.2.2 Gonadotropinas

Las gonadotropinas pertenecen a una familia de hormonas glicoprotéicas, que comparten
caracteristicas estructurales, entre las que se encuentran la hormona foliculo estimulante (FSH) y
la hormona luteinizante (LH) (Kaiser, 2011). Cada hormona consiste en dos subunidades
diferentes; una subunidad-o. y una subunidad-f. Mientras que la subunidad-o es comun entre
ambas hormonas, cada subunidad-f} tiene una secuencia diferente de aminoacidos, conteniendo
111 y 121 aminoédcidos, la FSH y la LH, respectivamente, confiriendo asi la especificidad
bioldgica (Bernard et al., 2010).

La FSH es una hormona producida en las células gonadotropas de la adenohipdfisis; posee
un bajo contenido de acido sialico, lo que hace que su vida media en la circulacion sea de solo 3
a 5 horas (Simonetti, 2008). Es necesaria para el crecimiento folicular, ya que promueve la
proliferacion de las células de la granulosa (Franco y Uribe-Velasquez, 2012). El pico de FSH en
plasma se asocia con el surgimiento de la oleada folicular; en ovejas se han reportado picos de
FSH entre 3 y 4 ng/ml y niveles basales de 1 a 2 ng/ml en plasma sanguineo (Franco y Uribe-
Velasquez, 2012).

La LH es la principal hormona luteotréfica en los rumiantes que estimula la sintesis de
progesterona por parte de las células luteas (Lépez et al., 1993). Cuando el foliculo dominante
adquiere un diametro de 3 a 5 mm en ovejas, expresa receptores de LH en las células de la
granulosa y de la teca, y ademas, inicia la produccion de inhibina y estradiol entre otros factores
intrafoliculares; es en este momento cuando se transfiere la dependencia gonadotrépica del
foliculo de la FSH a la LH (Franco y Uribe-Velasquez, 2012).
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El patrén de secreciéon de la LH tiene concentracion, amplitud y frecuencia variables
durante el ciclo estral, ya que son altamente dependientes de las concentraciones circulantes de
P4y E», es decir, altas concentraciones de P4 producidas por un cuerpo luteo funcional suprimen
la frecuencia de los pulsos de LH, mientras que la presencia de altas concentraciones de estradiol
(y baja concentracion de P4) induce la liberacién de GnRH desde el hipotalamo, lo que resulta en
un pico de LH de amplitud y frecuencia suficiente para estimular la maduracion final del foliculo

dominante y la posterior ovulacion (Forde et al., 2011).

2.3.2.3 Estradiol (E2)

El E2 es una hormona esteroidea derivada del colesterol. Su aumento en la concentracion
periférica es la caracteristica principal del estro llegando a niveles de 13-16 pg/ml, se observan
leves incrementos periddicos durante la fase luteal, derivados de los cambios en la poblacion
folicular (Uribe-Velasquez et al., 2009). El E> ejerce un sistema de retroalimentacion positiva en
el eje hipotalamo-hipofisario influyendo sobre la secrecién de gonadotropinas (Roelofs et al.,
2010) que favorecen el crecimiento de las células de la granulosa en los foliculos ovaricos (Peter
et al., 2009), estimulan la secrecion de sialomucina y sulfomucina en el cérvix, tornando el moco
mas liquido, facilitando el transporte de los espermatozoides (Roelofs et al., 2010), induce los
cambios que se presentan en el tracto genital para facilitar la fertilizacion y la futura

implantacién del embrién (Fatet et al., 2011).

2.3.2.4 Progesterona (P4)

La P4 es una hormona esteroide de 21 4&tomos de carbono que ejerce una retroalimentacion
negativa en el eje hipotalamico-hipofisiario-ovarico disminuyendo la frecuencia y aumentando la
amplitud de los pulsos de LH suprimiendo el crecimiento folicular y blogueando la ovulacion por

actuar directamente en el ovario e inhibir el foliculo dominante (Uribe-Velasquez et al., 2008).

La P4 induce la quietud del miometrio blogueando el efecto inductor de receptores a-
adrenérgicos del E», cuya estimulacion causa contracciones (Mann, 2009), promueve la
proliferacion de las células del endometrio para soportar la implantacion del embrion vy el
desarrollo a término del feto (Fatet et al., 2011), es esencial en el mantenimiento de la gestacion,

de modo que si no ocurre o falla en establecerse, hay regresién del CL en respuesta a la
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prostaglandina F», secretada por el Gtero (Franco y Uribe-Velasquez, 2012). Durante la gestacion
en hembras rumiantes domeésticas, se observa que la concentracion de P4 se mantiene entre 5 y

15 ng/mL, aproximadamente (Nicolo et al., 2009).

2.3.2.5 Prostaglandina F2q (PGF2q)

La PGF»,, un &cido graso insaturado de 20 4&tomos de carbono secretada por el endometrio
(Cunningham, 2003), es un agente vasoconstrictor capaz de finalizar una gestacion temprana y
regular varios fenémenos fisioldgicos, entre los que se encuentran: La contraccion del masculo
liso del aparato reproductor de la hembra, la formacion del CL, el parto y la eyeccién de leche,
asi mismo, controla la ereccion, eyaculacion y transporte de espermatozoides en el macho (Hafez
y Hafez, 2002).

En forma natural induce la lutedlisis en todas las hembras de mamiferos, incluyendo la
especie ovina. Entre los dias 13 a 15 del ciclo estral de la oveja se produce la lutedlisis y la caida
dramatica de los niveles de P4 por accidn de la PGF», sintetizada por el endometrio cuando no
existe el reconocimiento de la gestacion (Simonetti, 2008). La capacidad de la PGF», para lisar el
CL se ha aprovechado para manipular el ciclo estral logrando sincronizacion en hembras ciclicas
(Hafez y Hafez, 2002).

2.3.3 Foliculogénesis

La foliculogénesis es un proceso durante el cual ocurre el crecimiento y desarrollo folicular
desde el "pool" de foliculos primordiales (100 um de didmetro), hasta el estadio preantral y
antral, culminando con la atresia y en limitadas ocasiones con la ovulacion, en la oveja tiene una
duracion de 180 dias aproximadamente (Lopez et al., 1993). La foliculogénesis depende del
equilibrio entre los factores de supervivencia, proliferacion y muerte celular, que determina el
inicio y continuacion del crecimiento del foliculo (Rosales-Torres et al., 2012) mediante una
comunicacion enddcrina compleja entre el sistema nervioso central con el ovario, y varios

reguladores parécrinos intraovaricos (Fabre et al., 2006).

Durante el llamado desarrollo folicular basal, los foliculos primarios, pre-antrales y

antrales pequefios son poco sensibles a las gonadotropinas pituitarias FSH y LH, las células de la
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granulosa adquieren receptores de FSH y las de la teca receptores de LH, por lo que la sintesis de
esteroides se presenta en la fase preantral, pero se expresa hasta la fase antral (Abecia et al.,
2011). El siguiente estadio es el de foliculos dependientes de gonadotropinas, conocidos como
foliculos terciarios o antrales, producen andrdgenos y estradiol y a partir de este estadio se
convierten en la fuente mas importante de sintesis de esteroides ovaricos durante el ciclo estral;
esta capacidad aumenta conforme aumenta el tamafio y funcionalidad de los foliculos
(Bartlewski et al., 2011).

Formacion del antro
Dependiente de gonadotropinas

Desarrollo preantral
Independiente de gonadotropinas Foliculo ovulatorio

Formacion el antro

")

111

Figura 4. llustracion de un modelo de crecimiento folicular.

La foliculogénesis se ilustra como una cascada de desarrollo durante la cual los foliculos
emergen de un conjunto de foliculos primordiales para ingresar a un proceso de crecimiento y
desarrollo que es continuo y termina en atresia u ovulacion (fuente: Adaptado de Findlay et al.,
2019).

Alresia

El crecimiento del foliculo dominante y la produccidn acelerada de estradiol se caracteriza
por las bajas concentraciones de inhibina, activina y proteinas de union a IGF, y tal vez altas
concentraciones de IGF (factor de crecimiento parecido a la insulina). En contraste, el inicio de
la atresia y la pérdida de capacidad de los foliculos para producir estradiol se caracteriza por
concentraciones relativamente altas de inhibina, activina y proteinas de unién IGF (Roche,
1996).

En la fase final del desarrollo, la oveja puede presentar entre 1 y 8 foliculos preovulatorios

(2-5 mm) que aumentan el nimero de receptores a LH en las células de la teca (Abecia et al.,
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2011), no obstante, cambios sutiles en la frecuencia del pulso de LH puede ser suficiente para
provocar la pérdida de receptores para LH en este foliculo, que puede sufrir atresia (baja

frecuencia de pulso de LH) o luteinizacion (alta frecuencia de pulso LH) (Roche, 1996).

Al final emerge un foliculo dominante con un didmetro entre 5 y 6 mm destinado a ovular
siempre y cuando se encuentre en la fase folicular y se produzca paralelamente un pico
preovulatorio de LH (Campbell, 2009).

2.3.4 Dindmica folicular

La dinamica folicular es un proceso continuo de crecimiento y regresion de foliculos
antrales; puede finalizar en ovulacién o atresia folicular. Cada una de estas oleadas estan
compuestas por las fases de reclutamiento, seleccion y dominancia (Lucy et al., 1992). El
reclutamiento es la capacidad de un grupo de foliculos de responder a la accion de la FSH
(Ungerfeld y Rubianes, 2002); la seleccién es el proceso por el que algunos foliculos reclutados
son capaces de continuar su crecimiento hasta estadios preovulatorios mientras la mayoria sufren
atresia; y la dominancia es la etapa en la que culmina el proceso de seleccion; durante este
proceso pocos foliculos adquieren mayor tamafio e inhiben el crecimiento de otros (Webb y
Armstrong, 1998). La seleccion y el dominio estdn acompafiados por aumentos progresivos en la
capacidad de las células tecales para producir androgenos y células de la granulosa para

aromatizar andrdgenos a estradiol (Fortune, 1994).

Las oleadas de crecimiento folicular se presentan durante el ciclo estral, y en menor
magnitud durante el anestro estacional y la gestacién (Uribe-Velasquez et al., 2009). La
dindmica folicular de las ovejas tiene un patron de 3-4 oleadas foliculares durante cada ciclo
estral; cada una dura de 4 a 5 dias y se caracteriza por el crecimiento sincrénico de un grupo de
foliculos (Evans et al., 2000).

Los foliculos subordinados regresan por inhibicion de su desarrollo, mientras que uno (o

un namero especie-especifico) de ellos continua creciendo, terminan en foliculos dominantes que

miden 5-7 mm de didmetro y persistencia 2-3 dias dependiendo de la etapa del ciclo ovarico. Los
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foliculos ovulatorios se desarrollan a partir de un grupo de foliculos desde la Gltima o penultima
oleada folicular (Evans et al., 2004; Uribe-Velasquez et al., 2009).

CA 3ra Oleada ILO
folicular

Y
2da Oleada % QO—S
folicular “.Q
Res® “5
4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17
Dias del ciclo estral

Figura 5. Oleadas foliculares que ocurren durante el ciclo estral de la oveja.

Durante cada oleada se reclutan algunos foliculos (R), algunos se seleccionan (S) y otros se
tornan dominantes (D). Finalmente, la mayoria de los foliculos sufren atresia. Solo los foliculos
reclutados después de la tercera oleada seran elegibles para la ovulacion (fuente: Adaptado de
Donadeu et al., 2012).

Cada oleada de crecimiento folicular esta precedida de un incremento en la concentracién
de FSH; tras el reclutamiento, dos o tres foliculos contindan creciendo, mientras que los mas
pequefios sufren atresia. La produccion de altas concentraciones de E» es una caracteristica
distintiva del foliculo dominante (Ireland y Roche, 1983) y antes de que aparezcan diferencias
visibles en el diametro folicular, el futuro foliculo dominante tiene mayores concentraciones de
E> en el liquido folicular comparado con los demés foliculos en su cohorte (Fortune, 1994;
Sunderland et al., 1994).

La sintesis de E> es dependiente de la produccion de androgenos en las células de la teca y
su subsecuente aromatizacion en las células de la granulosa; a este mecanismo donde dos células

participan conjuntamente en la produccién de androgenos se le denomina, teoria de dos
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células/dos gonadotrofinas (Fortune y Quirk, 1988). Cuando las concentraciones de P4 son bajas,
las altas concentraciones de E> producidas por el foliculo dominante inducen un pico de GnRH
desde el hipotalamo que estimula un pico de LH hipofisario de amplitud y frecuencia suficiente
para estimular la maduracion final y la ovulacion de este foliculo dominante (Sunderland et al.,
1994). Las concentraciones elevadas de E» también inducen la expresion de manifestaciones de

estro necesarias para un apareamiento exitoso (Ireland, 1987).

El foliculo dominante y el foliculo subordinado mayor alcanzan diametros maximos de 5-
7 y 3-5 mm, respectivamente; el foliculo mas grande ovula o regresa, y una nueva oleada de

crecimiento emerge con intervalo de 5 dias entre oleada (Menchaca et al., 2010).

2.3.5 Ovulacién

Se define como ovulacion la culminacién de una serie de mecanismos complejos
desencadenados por el incremento en estradiol proveniente del foliculo dominante que detona la
liberacion de GnRH con la subsecuente elevacién de LH, se inicia con el incremento de la
vascularizacion de la pared folicular, a excepcion del apice, el cual por accion enzimatica se
romperd liberando al ovocito y a su vez los niveles de PGF, y de PGE, aumentan notablemente,
lo cual incrementa el tono de las fibras musculares lisas que contribuye a la ruptura del foliculo y

a la expulsién del ovocito (Gigli et al., 2006).

El ovario se somete a una serie de eventos estrechamente regulados. Los foliculos
pequefios deben madurar hasta la etapa preovulatoria, tiempo durante el cual los ovocitos, las
células de la granulosa y las células de la teca, adquieren una caracteristica funcional especifica

de preparacion para la ovulacion (Richards et al., 2002).

Normalmente, es la ultima oleada del ciclo estral la que contiene los foliculos ovulatorios.
Sin embargo, en ovejas con ovulaciones dobles, los foliculos ovulatorios también se originan en
la penultima oleada del ciclo (Vifioles ef al., 2001). El nimero de ovulaciones es el resultado de
un proceso de seleccion en una cohorte de foliculos en desarrollo simultaneo, que esta regulado
por el eje hipotalamo-hipdfisis-ovarios (Scaramuzzi et al., 2011) y esta influenciada por la raza,

edad, estado reproductivo, estacion, nutricion y condicion corporal de la oveja.
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Al principio de la estacidn reproductiva las tasas de ovulacion suelen ser menores y el estro
breve, que se manifiesta de forma menos intensa y esta asociado con menor fertilidad (Vifioles et
al., 2011).

2.3.6 Cuerpo luteo

El cuerpo ltteo (CL) es una glandula enddcrina transitoria esencial para el establecimiento
de la gestacion, debido a la produccion de P4 (Ochoa et al., 2018). La formacion de dicha
glandula es la continuacion del proceso de desarrollo folicular (Sangha et al., 2002). La LH es la
responsable de estimular la luteinizacién de las células de la granulosa y de la teca interna del
foliculo preovulatorio (Alila y Hansel, 1984). La tasa de crecimiento del CL es mayor en la etapa
temprana de la fase luteal, donde el diametro maximo se alcanza de 6 a 9 dias después de los
cuales la concentracién de P4 presenta una meseta que se mantiene constante hasta la regresion
del CL (Mann, 2009).

La funcién del CL es producir suficiente P4 para poder asegurar el mantenimiento de una
gestacion si el proceso de fertilizacion se llevd a cabo y existe un embridn dentro del Gtero.
Cuando no ocurre gestacion, la hembra sufrird regresion del CL causada por pulsos uterinos de
PGF2, (Ochoa et al., 2018), en caso contrario, el mantenimiento del CL es necesario para
prolongar la elevacion de las concentraciones de P4 circulante durante la gestacion. En este
sentido, la P4 secretada por el CL produce una reduccién en la secrecion de gonadotrofinas y
previene la aparicion del estro (Forde et al., 2011). Los dias 12 a 13 dias después del
apareamiento, cuando se inicia la regresion de la CL y la lutedlisis es un periodo critico para la
gestacion en las ovejas (Bazer, 2013; Wiltbank et al., 2018) depende de la secrecion de
interferdn-tau (IFNT) del embridn, que activa mecanismos de inhibicion de oxitocina, secrecion
de PGE, y PGE; (Wiltbank et al., 2018).

El mecanismo de secrecion de PGF,, involucra al receptor de oxitocina existente en el
utero que liga a la oxitocina proveniente de la neurohipoéfisis y del propio CL, propagandose la
secrecion episodica de PGF,, desde el utero hacia el ovario a través de un mecanismo de

contracorriente que le permite pasar desde la vena uterina directamente a la arteria ovérica. Asi,
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durante la lutedlisis se reducen las concentraciones circulantes de Pa, las concentraciones de E;
se incrementan, la GnRH se libera del hipotdlamo y el animal entra en una nueva fase folicular
(Forde et al., 2011).

La actividad luteal se confirma cuando dos o mas muestras tomadas en dias consecutivos
de plasma presentan concentraciones de P4 superiores a 1 ng/ml en hembras ovinas y se
determina como el fin de la actividad luteal cuando la concentracion de P4 cae por debajo de 1
ng/ml (Uribe-Velasquez et al., 2011). En la oveja, la presencia del CL s6lo es imprescindible en
el primer tercio de la gestacion, a partir del segundo tercio de la gestacion la placenta comienza a
secretar P4 en cantidades superiores a las que secreta el CL (Lopez et al., 1993).

2.3.7 Estacionalidad en ovejas

La estacionalidad reproductiva es un proceso fisioldgico de adaptacién utilizado por
animales silvestres con el objetivo de enfrentar los cambios estacionales en la temperatura y la
disponibilidad de alimentos. Esta caracteristica se ha perdido en algunas especies domésticas, sin
embargo, aun se manifiesta en la mayoria de las razas de ovejas (Malpaux et al., 1999). Los
ovinos son animales poliéstricos estacionales con ciclos ovulatorios normales en otofio e invierno
(dias cortos); esta estacionalidad se caracteriza por la ocurrencia de ciclicidad estral, conducta de
estro y ovulacion en la hembra; en el macho, se restablece la espermatogénesis y libido, mientras
gue cuando estan en anestro estacional (dias largos), en el macho, se reduce la espermatogénesis
y la libido, y las hembras no presentan estro (Arroyo, 2011), razén por la que se inhibe la
ovulacion (Lépez et al., 1993).

2.3.8 Fotoperiodo y melatonina

La melatonina se produce a partir del triptfano y es la principal hormona secretada por la
glandula pineal en un proceso bioquimico complejo donde interviene la activacion de
neurotransmisores adrenérgicos a través del nucleo supraquiasmatico (Vivien-Roels y Pevet,
1983).

La informacién fotoperiodica se recibe a nivel de la retina y es conducida por el tracto

retino-hipotaldmico hasta los nicleos supraquiasmaticos y paraventriculares del hipotalamo para
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después llegar a la glandula pineal donde el mensaje modula el ritmo de la secrecion de
melatonina (Abecia et al., 2012; Leyva-Ocariz, 2014). El patrdn de secrecion de esta hormona
sigue un ritmo circadiano regulado por la amplitud del fotoperiodo y afectando el ciclo
reproductivo anual de la oveja (Arroyo et al., 2006).

El patron de secrecién de melatonina sigue un ritmo circadiano con una cantidad
significativa de secrecion que ocurre durante horas de oscuridad y la luz acta como un supresor.
Por lo tanto, el periodo de secrecion de melatonina es mas corto en dias largos, y su nivel de
secrecion aumenta en dias cortos (Rollag y Niswender, 1976; Rosa y Bryant, 2003). Este
mecanismo permite a la especie detectar las variaciones anuales en la duracion del fotoperiodo y

con ello modificar su condicion reproductiva (Malpaux et al., 2002).

Durante el anestro, los ovarios secretan poco estradiol y ejercen un fuerte poder inhibitorio
a nivel hipotalamico, por lo tanto, no se produce el pico preovulatorio de LH, y las ovejas no
ovulan (el pico es inducido por el aumento de la secrecion de hormona liberadora de
gonadotropina), la LH sigue siendo producida de forma episddica, pero con menor frecuencia
que durante la época reproductiva (un pulso cada 8-12 h contra un pulso de 3-4 h) (Milani et al.,
2017).

Thiéry et al. (2002) mencionan que el anestro ocurre durante los dias largos, entre los
meses de febrero y agosto, en el hemisferio norte, cuando la duracion en la secrecion de
melatonina es menor; su amplitud varia de acuerdo con la ubicacion geografica (latitud) y la
raza. La mayoria de animales adaptados a climas extremos en regiones ubicadas en latitudes

altas, tienen temporadas de reproduccion cortas y bien definidas (Ungerfeld y Bielli, 2012).

La influencia de la luz sobre la fisiologia y el comportamiento de los animales disminuye
cuanto mas se acercan a la zona ecuatorial, generando asi menores cambios en respuesta a
diferentes factores como la disponibilidad de alimento; del mismo modo, la temperatura varia
poco a lo largo del afio, los animales mantienen temporadas largas de reproduccion, y en algunos

casos se reproducen durante todo el afio (Ungerfeld y Bielli, 2012; Correa y Fernandez, 2017).
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En México se ha estudiado el comportamiento reproductivo anual en ovejas, entre los
trabajos realizados se pueden citar a Valencia et al. (1978) quienes realizaron un experimento en
el estado de México con ovejas Dorset, observando una disminucion significativa en
presentacion de estros en los meses de marzo a mayo (entre 41y 29%), en relacion con el mes de
octubre (94.7%), sin embargo no hubo presencia de anestro estacional absoluto, debido a que

algunas ovejas mantuvieron actividad estral continua.

Lucas et al. (1997) encontraron diferencias significativas al estudiar el comportamiento
anual de cinco razas: Romney Marsh, Corriedale, Suffolk, Rambouillet y criolla, observaron
estacionalidad marcada en las primeras tres razas mencionadas durante los meses marzo-junio,
mientras que las ovejas Rambouillet y criollas presentaron estros practicamente todo el afio de

estudio, en la misma region.

En ovejas Rambouillet en el estado de Hidalgo, Urrutia (1991) detectd estros dos veces al
dia, durante cinco meses (mayo a septiembre). El porcentaje mensual de ovejas en estro fue de
0.4% en mayo, 14.5% en junio, 25% en julio, 78.2% en agosto y 93.9% en septiembre,
encontrando diferencias estadisticas entre dichos porcentajes, por lo que estos autores concluyen
que las ovejas Rambouillet presentaron una marcada tendencia a la estacionalidad reproductiva.

Arroyo et al. (2006) estudiaron durante dos afios el comportamiento reproductivo de ovejas
Suffolk y Pelibuey en la region del altiplano, encontrando disminucion en actividad ovulatoria de
ovejas Suffolk en los meses febrero-junio, mientras que las ovejas Pelibuey fueron capaces de

ovular durante todo el periodo de estudio.

Es posible que la domesticacion haya mejorado la eficiencia reproductiva de los animales,
en algunos casos reduciendo la edad a la pubertad, en otros incrementando el tamafio de la

camada, y en otros reduciendo la estacionalidad reproductiva (Urviola y Riveros, 2017).

2.4 Métodos hormonales para sincronizacion de estros
La sincronizacion de estros es una herramienta ampliamente utilizada en los sistemas de

produccion animal mediante el uso de técnicas farmacologicas que permite aumentar la
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eficiencia reproductiva, tanto en la estacion reproductiva como durante el anestro estacional
(Manes y Ungerfeld, 2015). Se utiliza para homogenizar lotes de hembras con el objetivo de
concentrar las pariciones en épocas deseables ya sea por condiciones ambientales o
disponibilidad de alimento y comercializacion (Mejia y Maria, 2010; Arbués et al., 2018). Los
métodos farmacoldgicos se caracterizan por tener mayor eficacia que los métodos naturales, pero
la desventaja del costo del producto y su administracion se compensa al ofrecer mejores cifras en

la produccion (Abecia et al., 2012).

La reproduccion del ganado ovino puede ser controlada por diferentes métodos de
sincronizacion de estros, basados esencialmente en la administracién de Ps y PGF., 0 los
analogos de ambas, utilizando protocolos tanto para la implementacion de monta natural como

de inseminacion artificial (Gonzalez-Bulnes y Contreras-Solis, 2012).

2.4.1 Progesterona y analogos

El uso de los progestagenos es el método artificial mas sencillo para inducir la conducta
estral y la ovulacion en las ovejas, puesto que imita la presencia de un CL de un ciclo estral
natural (Mejia y Maria, 2010), simulando la accion de P4 natural producida por el CL después de
la ovulacion, que es responsable de controlar la secrecion de LH de la pituitaria (Abecia et al.,
2012). Los primeros tratamientos de induccion a estro a base de Pa consistieron en 14
inyecciones subcutaneas diarias de 10 mg de progesterona, en 2 ml de aceite de maiz; el rango
del tratamiento se redujo a 8 dias durante la década de 1990. Varios estudios en oveja relacionan
las concentraciones de progesterona/progestageno con anomalias en el desarrollo folicular,

ovulacion, ovocitos, funcion latea y fertilidad (Vilarifio et al., 2011).

La P4 natural o sintética (progestagenos) actta inhibiendo la liberacion de gonadotropinas
(Amiridis y Cseh, 2012) y se utiliza frecuentemente en ovinos. Su principal actividad es la de
suprimir el estro y la ovulacion a través del mecanismo de retroalimentacidén negativa sobre la
liberacion de GnRH y por consecuencia también inhibe la liberacién de LH y la FSH (Arbués et
al., 2018). El grado de sincronizacion obtenido y el intervalo entre el final del tratamiento y el
inicio del estro dependen del producto utilizado (hormona natural o sintética). Los progestagenos

pueden administrarse en distintas formas, por via intravaginal, intramuscular y subcutanea y en
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distintas dosis (Abecia et al., 2011). La técnica de induccion de estros en ovejas incluye el uso de
dispositivos intravaginales impregnados con progesterona (CIDR) o esponjas intravaginales
(Karaca et al., 2009).

La vida media de la progesterona natural es de alrededor de 5 min; se metaboliza
principalmente en el higado (primer paso) a través del sistema citocromo P450 por hidroxilacion
oxidativa hasta generar metabolitos hidroxilados y sus conjugados, sulfato y glucorénido, que se
eliminan en la orina y 20% en heces, mientras que los progestagenos sintéticos tienen vidas
medias mucho mas prolongadas, por ejemplo: de unas 7 h para la noretindrona, 16 h para el
norgestrel, 12 h para el gestodeno y 24 h para el acetato de medroxiprogesterona (Orizaba-
Chavez et al., 2013). La administracion de progesterona por via vaginal no requiere del
metabolismo hepatico, y se ha encontrado que también ocurre su biotransformacion en rifién,

cerebro, utero y piel (Nahoul et al., 1993).

2.4.1.1 Esponjas vaginales

Entre los compuestos disponibles en el mercado, y cominmente empleados en pequefios
rumiantes, destacan las esponjas intravaginales impregnadas con 20 mg de acetato de
fluorogestona (FGA) (Chronogest), 0 65 mg de acetato de medroxiprogesterona (MAP) (Serigan
y Sincrogest) (Karaca et al., 2009; Mejia y Maria, 2010; Gonzalez-Bulnes y Contreras-Solis,
2012). ElI FGA es aproximadamente 20 veces mas potente que la progesterona, presenta
actividad progestagena uniéndose a los receptores de P4 y retroalimentando negativamente el eje
hipotalamo-hipofisario, suprimiendo la liberacion de gonadotropinas desde la hipofisis, de esta
manera, se inhibe el crecimiento folicular terminal y la ovulacién. EI MPA es aproximadamente
10 veces mas potente que la progesterona, su mecanismo de accion es igual que el FGA,

inhibiendo la liberacion de gonadotropinas a nivel hipotalamico (Abecia et al., 2011).

Las concentraciones sanguineas de P4 se elevan durante la permanencia de la esponja
impregnada con FGA o MPA, imitando la duracién de un CL funcional normal; posterior a su
retirada, las concentraciones de progesterona caen dramaticamente desinhibiendo el hipotalamo
y poniendo en marcha la accion de gonadotropinas, conduciendo a la presencia de estro y

ovulacion en ovejas que se encuentren sexualmente activas (Abecia et al., 2011).
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Las esponjas vaginales tienen como desventaja, la facil absorcion y retencion de fluidos
vaginales que predisponen un incremento de la microbiota bacteriana, que puede causar vaginitis
y formar adherencias (Amiridis y Cseh, 2012), alteraciones que son casi inexistentes al usar
CIDR (Tondello et al., 2010).

2.4.1.2 CIDR (Controlled Internal Drug Release)

Es un dispositivo de liberacion interna controlada de farmaco disefiado en Nueva Zelanda a
finales de los afios 80 (Abecia et al., 2012) fabricado a base de un elastomero de silicona en
forma de “T” (Tondello et al., 2010) impregnado con 0.3 g progesterona natural. Se insertan por
via intravaginal durante 12-14 dias y las ovejas muestran celo aproximadamente 48 h después de
la retirada del dispositivo (Abecia et al., 2012). Es uno de los métodos mas eficientes para
sincronizar el estro y mejorar el desempefio reproductivo de ovejas, vacas y camellos (Swelum et
al., 2015).

El modo de accion del CIDR consiste en la liberacién de progesterona al torrente
sanguineo en una tasa controlada (Azzarini, 2001). Las concentraciones de P4 aumentan
rapidamente en el plasma de ovejas ciclicas alcanzando concentraciones méaximas en suero
sanguineo cuatro horas después de la insercion de los dispositivos, y comienzan a disminuir
lentamente 12 horas después de la insercion (Vilarifio et al., 2013) lograndose asi la inhibicion
de la maduracion folicular por la retroalimentacion negativa de esta hormona (Azzarini, 2001)
que inhibe la secrecién de GnRH en el hipotdlamo y como consecuencia evita la liberacion de
gonadotropinas, especialmente LH en la hipdfisis anterior (Rubianes et al, 1996). Al retirar el
dispositivo, se suprime la administracion de P4 y se anula la inhibicion de GnRH (Amiridis y
Cseh, 2012). Los CIDR se desarrollaron para su uso en tratamientos largos, incluso bloqueando

el estro y la ovulacién en tratamientos prolongados durante 30 dias (Vilarifio et al., 2011).

Los CIDR tienen como desventaja un alto costo y la contaminacién ambiental causada por
dispositivos desechados o perdidos que contienen altos niveles hormonales (Swelum et al.,
2018b). El disefio del CIDR permite el drenaje de secreciones vaginales y reduce las tasas de

pérdida del dispositivo, adherencia y vaginitis (Ungerfeld, 2009). Estudios previos también han
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abordado que las caracteristicas del dispositivo permiten que se laven, se desinfecten y sea
reutilizado sin consecuencias significativas en los parametros reproductivos en ovinos (Vilarifio
etal., 2011; Pinna et al., 2012; Swelum et al., 2018b).

2.4.2 Gonadotropina coridnica equina (eCG)

La eCG es una hormona que se usa ampliamente para mejorar la reproduccion, desempefio
y manejo de ganado bovino, ovejas, cabras y cerdos (Manteca et al., 2019), es miembro de la
familia de hormonas glucoproteicas junto con LH, FSH y hormona estimulante de la tiroides
(TRH) (Rensis y Lopez-Gatius, 2014). Esta hormona secretada en el Utero equino es aislada del
suero sanguineo de yeguas gestantes y aparece en la sangre alrededor de los 36 a 40 dias de
gestacion y luego su concentracion aumenta rapidamente hasta los 60 a 70 dias, para hacerse
indetectable entre los 150 a 170 dias (Cabodevila y Torquati, 2000). En especies no équidas,
eCG muestra actividades similares a LH y FSH y tiene una gran afinidad tanto para los
receptores de FSH como de LH en los ovarios. Sobre las células de teca y de la granulosa del
foliculo (Rensis y Lopez-Gatius, 2014), aumentan la ocurrencia y velocidad de la ovulacion y
favorecen que se produzca en un intervalo de tiempo mas corto, asi mismo, la adicion de eCG

aumenta el diametro del cuerpo luteo (Cox et al., 2012).

La eCG se utiliza en varios de los tratamientos de sincronizacion e induccion del estro y la
ovulacion (Mejia y Maria, 2010): se administra una inyeccion de eCG al momento de la retirada
de los dispositivos liberadores de progestagenos (Abecia et al., 2011). Su alto contenido en
carbohidratos le confiere una vida media prolongada (en borregas aproximadamente 21 horas)
(Cabodevila y Torquati, 2000) que favorece su uso en una sola dosis a diferencia de FSH cuya

vida media es extremadamente corta y requiere aplicaciones multiples (Allen y Stewart, 2001).

Dosis bajas (200-250 Ul) son usadas en razas prolificas puesto que su aplicacion
incrementa la ocurrencia de partos gemelares y esto demanda un mayor requerimiento

metabdlico de la oveja (Arbués et al., 2018).

Cox et al. (2012) encontraron que con una dosis de 400 Ul eCG utilizada en tratamientos

con progestageno tanto a corto como a largo plazo, reduce el intervalo a la ovulacion acelerando
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la presentacion del estro (P= 0.004) y también tiende a aumentar el diametro de los cuerpos

Iuteos a los 10 dias después del estro.

2.4.3 Prostaglandinas

Las prostaglandinas constituyen un método efectivo, de bajo costo y facil aplicacion
(Fierro et al., 2013) para controlar la reproduccién mediante la eliminacion del cuerpo lateo y la
induccion de una fase folicular sucesiva con ovulacion (Abecia et al., 2012). El principal
inconveniente del uso de PGF», es que se requiere la presencia de un CL activo para que la
hormona sea efectiva (Rubianes et al., 2003), por esto, el uso de PGF,, 0 analogos queda
limitado para hembras ciclando durante la estacion reproductiva normal. Las prostaglandinas
inducen lisis del cuerpo luteo maduro, el cual es susceptible 4-5 dias después del estro (Sharkey
etal., 2001).

Al no conocer la fase del ciclo estral de un grupo de hembras, se hace necesario
administrar dos inyecciones de PGF,, con intervalo de 9-10 dias con el objetivo de que la
mayoria de los animales del grupo estén a la mitad de la fase lGtea a la segunda dosis y sean
capaces de responder al tratamiento (Abecia et al., 2012). La presencia de un CL a la segunda
inyeccion altera la funcionalidad, la maduracion final de los foliculos preovulatorios y la
luteogénesis normal, como consecuencia, el tiempo de ovulacion después de la luteolisis
inducida es muy variable (Gonzélez-Bulnes et al., 2005). Las bajas tasas de fertilidad presentan
mayor relacion con el uso de prostaglandinas que con el de progestagenos, debido a falla lutea
prematura (Sharkey et al., 2001). La administracién de PGF,,, ya sea natural o sintética como el
cloprostenol, dinoprost y prostianol, que sean aplicados en la mitad o el final de la fase lutea (dia
3 al 14) del ciclo estral, provocaran que la fase lutea se acorte, disminuyendo el riego sanguineo

al CL ocasionando asi su lisis (Vilarifio et al., 2010).

La ventaja mas notable en el tratamiento con PGF,, es la via de administracion
intramuscular, lo que conlleva a una mejora en el manejo, sanidad y bienestar de las hembras; es
eficaz para la sincronizacion del estro, pero el porcentaje de fertilidad en ovinos es del 70%
(Abecia et al., 2012). Adicionalmente, los metabolitos de la prostaglandina son réapida y

facilmente degradados por via pulmonar en las 8 horas posteriores a su administracion; por lo
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cual, la presencia de residuos en el organismo es practicamente nula (Gonzales-Bulnes y
Contreras-Solis, 2012). Se debe tener en cuenta que al usar PGF,, puede causar lisis del cuerpo
luteo durante la gestacion temprana (menor a 50 dias), por lo que se hace necesario realizar
ecografia para verificar que las hembras no estén gestantes al momento de su administracion
(Mejia y Maria, 2010).

2.5 Protocolos hormonales de sincronizacion mas utilizados en ovinos
2.5.1 Prostaglandina + efecto macho

El tratamiento consiste en la aplicacion de dos dosis de PGF,, 0 analogos administrados
con 10 dias de diferencia; posterior a la segunda dosis, las ovejas son expuestas al efecto macho.
Las hembras presentaran estro aproximadamente 48 horas después de la aplicacion de la segunda
dosis de PGF2, (Abecia et al., 2011). El efecto macho se usa cominmente para inducir un pico
de LH, estro y ovulacién durante la época de transicion, sin embargo, se induce un incremento en
la secrecién de LH durante el periodo ovulatorio en ovejas ciclicas, tratadas con progestagenos y
con PGF,, (Evans, 2003).

2.5.2 Progesterona + eCG

Uno de los protocolos més comunes en ovinos, consiste en la insercion de esponjas
intravaginales durante 12 o 14 dias; al retiro, se aplica una dosis de eCG que varia de 250 a 500
Ul (250-300 Ul en ovejas jovenes y 350-500 Ul en multiparas). Esta dosis también varia
dependiendo de la estacion (400-500 Ul en anestro y de 300-350 Ul en estacion reproductiva); el
estro se manifestara aproximadamente 48 horas después de la retirada de los dispositivos. Se
recomienda el uso de un macho por cada 10 hembras en época reproductiva (Abecia et al.,
2011).

Con el uso de este protocolo se han reportado resultados exitosos en los que se obtienen
hasta el 100% de presentacion de estros (Whitley y Jackson, 2004). Sin embargo, la respuesta a
estro y la fertilidad de las ovejas puede ser afectada por la raza, los co-tratamientos y los sistemas
de apareamiento (Wildeus, 2000). El porcentaje de hembras que presentan estro es de 96.7
(Avendafio et al., 2007) a 100% (Uribe-Velasquez et al., 2008).
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La ovulacion inducida por eCG puede ocasionar un menor desarrollo embrionario e
incrementar la mortalidad fetal, aunque presenta una alta tasa de fertilidad y un mayor porcentaje

en la presentacion de gestaciones multiples (Vilarifio et al., 2010).

2.5.3 Progesterona + prostaglandina

En este protocolo de sincronizacion se inserta un dispositivo liberador de progesterona o
progestageno (esponja o CIDR), en el cual se considera como dia O el dia de la insercion. La
esponja 0 CIDR permanece intravaginalmente durante 9-14 dias, se aplica una dosis Unica de
PGF, el dia del retiro y se espera la presencia de estros entre 36 y 48 horas posteriores a la
aplicacion de PGF2a y la ovulacion 10 horas posterior al inicio de estro (Tondello et al., 2010).

2.5.4 Progesterona + prostaglandina + eCG

Fleisch et al. (2012) realizaron un estudio utilizando protocolos cortos de 6 dias
comparando esponjas Chronogest (20 mg de acetato de fluorogestona) y CIDR (0.3 g de
progesterona), aplicando al retiro una inyeccion intramuscular de 0.125 mg de prostaglandina
(Cloprostenol) asi como 300 UI de eCG (Folligon). Las variables reproductivas fueron similares,
la presencia de estro con esponjas y CIDR fue de 95.9 y 93.2% respectivamente, la tasa de
gestacion fue mayor en las ovejas tratadas con CIDR (81.3%) mientras que con el tratamiento
con esponja fue del 77.9%. Estos autores concluyeron que el tratamiento con esponjas
Chronogest y CIDR durante 6 dias en combinacion con aplicacion de prostaglandinas y eCG al
momento del retiro de los dispositivos resultd en una alta respuesta al estro y una fertilidad

similar en ovejas ciclicas (Fleisch et al., 2012).

La aplicacion de eCG permite un periodo de actividad mas largo y un mejor reclutamiento
y maduracién de foliculos y ovocitos; se espera la presencia de estros entre 24 a 48 horas
posteriores al retiro de los dispositivos impregnados con progesterona, y la ovulacion 10 a 12
horas después de observarse los signos de estro. Mediante este protocolo es posible inseminar a
todas las hembras en un mismo momento sin necesidad de detectar estros, con inseminacion
artificial a tiempo fijo por via cervical 48 h después de retirar el dispositivo y por via intrauterina
a las 54 h (Manes y Ungerfeld, 2015).
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2.6 Antecedentes del uso de CIDR reutilizado

El dispositivo liberador de P4 (CIDR) es el componente mas costoso de los protocolos de
sincronizacion de estros. Para reducir esta limitante se han realizado diversos estudios en los que
se aplica la reutilizacion de la P4 residual de los dispositivos, lo cual es posible, siempre y
cuando se lleve a cabo un proceso de limpieza y desinfeccion. Con el objetivo de evitar la
propagacion de infecciones, Pinna et al. (2012) recomiendan su reutilizacién dentro del mismo

hato de animales que se encuentren libres de enfermedades reproductivas.

En ganado bovino se reportan trabajos con protocolos a base de CIDR reutilizado;
Macmillan et al. (1993) mencionan que la sincronizacion del estro a base de progestagenos con
protocolos de corta duracion, aumenta la eficiencia en la sincronizacion y la proporcién de
animales en estro, lograndose hasta 90% de animales en estro en las primeras 48 h posteriores al
término del tratamiento. De esta manera, cuando el CIDR es retirado en el primer uso ain

contiene niveles altos de P4 dependiendo de los dias que sea utilizado (Van Cleeff et al., 1992).

En un estudio realizado por Macmillan et al. (1990) en Nueva Zelanda, con vaquillas
Holstein-Friesian, usando CIDR con diferentes concentraciones de Ps, encontraron que si la
permanencia intravaginal del CIDR es de 9 dias, retiene alrededor de 1.1g de progesterona y si

permanece 15 dias retiene aproximadamente 0.9 g.

En México, Soldrzano et al. (2008) obtuvieron buena respuesta en vacas Brangus al usar
CIDR en protocolos de 8 dias de permanencia, hasta la segunda reutilizacion. Los primeros
estros empezaron a presentarse a partir de las 32 h (22.5, 23.7 y 32.4% en CIDRn, CIDR1 y
CIDR2, respectivamente), no hubo diferencias entre tratamientos en los porcentajes de vacas en
estro por dia post-retiro de dispositivo (P>0.05): 90.9, 88.4 y 88.1% para los grupos CIDRn,
CIDR1 y CIDR2, tasa de gestacion del 42.1, 37.1 y 36.1% en transferencia embrionaria en
CIDRn, CIDR1 y CIDR2, respectivamente.

Los CIDR reutilizados también son eficientes para la sincronizacion de estros en ovejas,
aunque el tiempo de permanencia intravaginal del dispositivo en su uso anterior afecta los

parametros reproductivos en el grupo de hembras a las que se les inserte el dispositivo

28



reutilizado; asi mismo, se reduce el beneficio econdmico de la reutilizacion (Ungerfeld, 2009;
Swelum et al., 2018b). Segun Vilarifio et al. (2013), la tasa de gestacion tiende a ser menor con
los dispositivos utilizados tres veces en protocolos cortos en ovejas en comparacion con un
dispositivo nuevo. La reutilizacion de CIDR se ha aplicado en protocolos cortos de 5 dias con
tres usos utilizando el esquema CIDR + 300 Ul de eCG + 5 mg de Dinoprost), con programas de
IATF durante época de anestro (Ungerfeld, 2009; Pinna et al., 2012).

En otro estudio, Swelum et al. (2018b) aplicaron protocolos de 6 dias con cinco
utilizaciones en ovejas Awassi (CIDR + 300 Ul de eCG) en época reproductiva. Silva et al.
(2014) utilizaron CIDR hasta tres veces en protocolos de 6 dias asociados con la aplicacion de un
analogo de prostaglandina (0.263 mg) y eCG (250 Ul) en la retirada del dispositivo en ovejas
Texel. El porcentaje de presentacion de estro con dispositivos de segundo y tercer uso fue de
93.9 y 91.1% vy los porcentajes de gestacion fueron de 72.7 y 64.7%, respectivamente, sin
diferencias entre tratamientos. Resultados similares obtuvieron Bazzan et al. (2013) al tratar a las
ovejas con un CIDR de 6 dias de permanencia intravaginal en conjunto con 0.263 mg

cloprostenol sodico (Sincrocio-Fine) y 250 Ul de eCG.

Con la reutilizacion de dispositivos durante 7 dias, combinados con anélogos de PGF», y
eCG (300-350 UI) al retiro del CIDR en programas de inseminacion artificial a tiempo fijo
(IATF) se reporta la presencia de estros >90% Y tasa de gestacion de 24% en ovejas Santa Ines y
54.5% en ovejas Suffolk (Cox et al., 2012; Biehl et al., 2019).

Gungor et al. (2009) trabajaron protocolos largos (12 dias CIDR + 500 Ul de eCG)
comparando la eficacia de dispositivos nuevos y reutilizados en época de anestro, con ovejas
Awassi, obteniendo 66.67% de estro dentro de las 36-60 h posteriores a la extraccion del
dispositivo e inyeccion de eCG en ambos tratamientos. Aunque mas ovejas presentaron estro al
utilizar CIDR nuevos, la tasa de gestacion fue mayor en el tratamiento con CIDR reutilizados;
sin embargo, esta diferencia no fue significativa (P> 0.05) presentando 53.3 y 60% de gestacion
respectivamente. Resultados similares en ambos tratamientos en protocolos largos en época de

anestro demuestran la viabilidad de reutilizarlos.
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3. OBJETIVOS
3.1 Objetivo general
Determinar el tratamiento de sincronizacion de estros con mejor respuesta sobre variables
reproductivas en ovejas a partir de cuatro combinaciones entre los dias de permanencia de CIDR
reutilizado (10 y 12 dias) y las dosis de gonadotropina coridnica equina (eCG, 300 y 400 UlI).

3.2 Objetivos especificos

e Evaluar la respuesta a sincronizacion de estros (porcentaje de hembras que presentan
estros e inicio de estros).

e Determinar los porcentajes de gestacion y fertilidad, asi como indice de prolificidad y
tipo de parto.

e Determinar la concentracion de progesterona en suero sanguineo durante los
tratamientos.
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4. HIPOTESIS
La sincronizacion de estros mediante CIDR reutilizados con protocolos largos de 12 dias y
mayor dosis de gonadotropina corionica equina (400 Ul) proporciona mejor respuesta de
sincronizacion a estro, tasa de fertilidad, prolificidad y partos dobles en ovejas.
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5. JUSTIFICACION
La progesterona y los progestagenos son ampliamente utilizados tanto en induccion, como
en sincronizacion de estros en ovejas; a diferencia de sus analogos, la progesterona natural tiene
un tiempo medio de vida corto. Esta caracteristica permite que al retiro de los dispositivos, los
niveles de P4 disminuyan rapidamente y de este modo, se elimine de manera casi inmediata el
efecto de retroalimentacién negativa hacia la liberacion de gonadotropinas y se detone la

ovulacion.

El costo de sincronizacion con CIDR es elevado en comparacion con otros farmacos. No
obstante, en trabajos previos se ha comprobado que la reutilizacion es viable debido a que
después de su uso durante el tiempo indicado por el laboratorio que los produce (12-14 dias) aun
quedan residuos hormonales. Esto permite que al reutilizarlos se reduzcan los costos a un 50%
obteniendo altos porcentajes de sincronizacion y presentacion de estros. Al adicionar dosis de

eCG a su retiro se permite una sincronizacion mas eficiente.

La reutilizacion de los CIDR en época reproductiva ofrece ventajas en los sistemas de
produccion ovina; por un lado mejora la rentabilidad econémica para productores, al ofrecer la
oportunidad de utilizar un método efectivo de sincronizacion de estros y al mismo tiempo,
reducir el costo de los tratamientos. Otra ventaja de la reutilizacion se obtiene al momento de
desechar los dispositivos reutilizados, ya que éstos contienen menos progesterona residual que
los dispositivos de un solo uso, y se reduce el riesgo de liberacion al medio ambiente.

La informacion existente sobre la reutilizacion de dispositivos se obtuvo de investigaciones
realizadas en paises como Egipto, Brasil y Uruguay, en los cuales evaltuan la eficiencia de los
CIDR reutilizados comparandolos con CIDR nuevos, o comparan efectos de protocolos largos
versus protocolos cortos; sin embargo, los datos se obtuvieron en condiciones climaticas
diferentes a nuestro pais y con ovejas de razas como Texel y Awasi, razas poco comunes en
México. Por lo que se considerd importante realizar un estudio con ovejas (Suffolk x Katahdin x
Dorset) adaptadas a las condiciones climaticas del estado de México, una de las entidades con

mayor produccion de esta especie y de esta forma obtener datos sobre variables reproductivas
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que puedan aportar informacion relevante a productores de la region, que les permita tener
mayor produccion de corderos por afio a un menor costo, disminuir problemas reproductivos en
las hembras por ejemplo presencia de vaginitis y al mismo tiempo evitar contaminacion

ambiental por el desecho de dispositivos con altos contenidos hormonales.

Por lo antes mencionado y la evidencia de la efectividad de reutilizacion de CIDR, se
realiza la presente investigacion donde se utilizan protocolos largos de sincronizacion con CIDR
reutilizados asociados a diferentes dosis de gonadotropina coridnica equina para determinar cual
de esas combinaciones nos dara los mejores resultados en las variables reproductivas que se

establecen.
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6. MATERIALES Y METODOS
6.1 Localizacion del area de estudio
La investigacion se realizd en las instalaciones de la Unidad Ovina de la granja
experimental del Colegio de Postgraduados, ubicada en Montecillo, Municipio de Texcoco,
Estado de México, localizada a 19°27°18” LN y 98°54°26” LW y una altitud de 2241 msnm, con
clima templado subhimedo con lluvias en verano, temperatura media anual de 15.2°C y

precipitacion media anual de 644.8 mm (Garcia, 2004).

6.2 Grupo experimental

Se emplearon 64 hembras ovinas (cruzas de SuffolkxKatahdinxDorset) primalas de 12
meses de edad, con peso corporal promedio de 41.4+ 4.9 kg y condicion corporal 3 en escala 1-5,
estabuladas y alimentadas con heno de avena con grano (Avena sativa), heno de alfalfa
(Medicago sativa) y 300 g de pellet comercial de Purina (ovino reproductor 14% PC; 2.78
Mcal/kg EM), y acceso ad libitum a agua y minerales.

Previo al estudio, las ovejas se esquilaron, desparasitaron con Endovet® polivitaminado
(0.5 ml /50 kg P.V. via intramuscular) y se les suministr6 Bobact® 8 (2.5 ml via subcutanea). El
experimento se realizé entre los meses de abril y octubre del 2019.

6.3 Tratamientos

Las ovejas fueron distribuidas aleatoriamente en cuatro grupos experimentales (n= 16
ovejas/grupo) con tratamiento hormonal de sincronizacion de estro utilizando dispositivos
intravaginales de elastomero de silicona impregnado con 0.3 g progesterona natural reutilizados

y aplicacion de eCG al retiro de los dispositivos (cuadro 1).

Cuadro 1. Designacion de tratamientos de acuerdo a los dias de permanencia intravaginal de
CIDR reutilizado y dosis de eCG

Tratamientos DOSIS de eCG

300 UI 400 UI
Permanencia de 10 Dias CIDR10-300 CIDR10-400
CIDR 12 Dias CIDR12-300 CIDR12-400
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De acuerdo al protocolo de induccién a estro: En los tratamientos CIDR12-300 y CIDR12-
400 se utilizaron los CIDR durante doce dias (tomando como d 13 el dia de la insercion del
CIDR) y a su retiro (d -1) se aplicaron 300 y 400 Ul de eCG respectivamente. En los
tratamientos CIDR10-300 y CIDR10-400 se utilizaron CIDR durante 10 dias, realizando las
inserciones de CIDR el dia -11 y se retiraron el dia -1, se aplicaron dosis de 300 y 400 Ul de

eCG correspondientemente (Figura 6).

SINCRONIZACION
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Insercion de CIDR
Retiro de CIDR v
aplicacion de 300 v 400
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Figura 6. Protocolo de sincronizacion de estros
Tratamientos: 10 dias con CIDR reutilizado y 300 Ul de eCG, 10 dias con CIDR reutilizado y
400 Ul de eCG, 12 dias con CIDR reutilizado y 300 Ul de eCG, 12 dias con CIDR reutilizado y
400 Ul de eCG.
6.4 Procedimiento de sincronizacion de estros

Los dispositivos CIDR fueron previamente utilizados durante 11 dias en borregas sanas del
mismo rebafo; posterior a su retiro fueron lavados con agua purificada, secados y mantenidos en

refrigeracion hasta 24 horas antes de su reutilizacion.

Los CIDR reutilizados se insertaron intravaginalmente con la ayuda de un aplicador
desinfectado con nitrofurazona en crema. Las hembras fueron limpiadas y desinfectadas en el
area perivulvar con solucion florfenicol/oxitetraciclina. Una vez retirado el aplicador se verifico
que el dispositivo estuviera colocado correctamente y se reviso su permanencia in situ cada 24
horas. Al retirar los CIDR se aplicaron inyecciones con 300 y 400 Ul de eCG (NOVORMON
5000® de Virbac) en la zona perivulvar de las hembras
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6.5 Deteccion de estros

La deteccion de estros se inicid 24 horas después del retiro del CIDR (dia 0). Las hembras
fueron servidas con tres montas con intervalo de 12 horas; se considero que las hembras estaban
en estro en cuanto permitieron la monta. En el proceso se utilizaron 19 machos de fertilidad

probada asignados al azar a cada hembra que entré en estro.

6.6 Diagnostico de gestacion y partos

El porcentaje de gestacion y el niamero de fetos se determinaron por ultrasonografia con un
equipo Sonovet 600 y transductor transrectal de 7.5 Mhz en el dia 30 después de las montas y se
corrobord el dia 60. En el diagnostico de gestacién mediante ultrasonido, los fetos se observaron
como una estructura hiperecogénica rodeada por liquido amnidtico percibido como estructura
anecoica en las ovejas gestantes; las ovejas que no presentaron dichas estructuras se
categorizaron como ovejas no gestantes. En el parto se registraron datos de los corderos nacidos,
se obtuvo el porcentaje de fertilidad, tipo de parto (sencillo o doble) y se determiné indice de
prolificidad.

6.7 Perfil hormonal

Se eligieron al azar 10 animales de cada tratamiento para tomar muestras de sangre
mediante puncion de la vena yugular; las muestras se colectaron en tubos de polipropileno de 5
ml cada 72 horas previo a las montas y posterior a éstas cada 48 horas para determinar las
concentraciones de progesterona (ng/ml) en suero sanguineo. En los tratamientos CIDR12-300 y
CIDR 12-400 se obtuvieron 15 muestreos por oveja, mientras que en los tratamientos CIDR 10-

300 y CIDR10-400 se recolectaron 14 muestras por oveja (Figura 6).

Las muestras de sangre fueron transportadas al laboratorio, donde se separo el suero por
centrifugacion a 1,500 g durante 20 min a 4°C; el suero obtenido fue transferido a microtubos de
1.5 ml y almacenados a -20°C hasta su analisis. Los valores de P4 se determinaron mediante
Radioinmunoanalisis (RIA) con el kit comercial PROGESTERONE [I-'?°] RIA® cuya
sensibilidad es de 0-37.7 ng/ml. El coeficiente de variacion intra e interensayo fue de 7.6 y 8.2%.

El analisis se realizo en el Laboratorio de hormonas proteicas y esteroides del Instituto Nacional
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de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran, Departamento de Biologia de la

Reproduccion.

6.8 Variables de respuesta

b)

d)

f)

Las variables de respuesta se mencionan a continuacion:

Presentacion de estros: Porcentaje de ovejas que presentaron estro posterior al retiro del
CIDR.

., Ovejas tratadas que presentaron estro
Presentacion de estros = - x 100
Total de ovejas tratadas

Inicio de estro: Intervalo en horas transcurridas desde el retiro del CIDR hasta el momento

del inicio del estro.

Inicio de estro = hora del inicio de estro - hora del retiro del CIDR

Tasa de gestacion: Porcentaje de ovejas gestantes después de la realizacion del servicio o

monta.

.. Numero de ovejas gestantes
Tasa de gestacion = - x 100
Total de ovejas tratadas

Tasa de fertilidad: Porcentaje de ovejas que paren, respecto a las ovejas que entran a

empadre.

. Numero de ovejas paridas
Tasa de fertilidad = - x 100
Total de ovejas tratadas

Tipo de parto: Porcentaje de partos dobles (dos corderos por oveja) y porcentaje de partos

sencillos (un cordero por oveja).

indice de prolificidad: Total de corderos nacidos divididos entre el total de ovejas que paren.

Total de corderos nacidos

indice de prolificidad =
ndice de profificida Total de ovejas que paren
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g) Concentracion de progesterona: Niveles de progesterona en suero sanguineo (ng/ml) durante

el periodo experimental.

6.9 Andlisis estadistico
Se propuso un disefio experimental completamente al azar con cuatro tratamientos,
utilizando 16 ovejas por tratamiento. El total de animales fue de 64. EI modelo estadistico
utilizado fue:
Yij =M +T+&; =12t j=12..n
Donde

yi; = Observacion de la j-ésima u.e. del i-€simo tratamiento.
H; = Media del i-ésimo tratamiento.
T; = Efecto del tratamiento.

€;j= Error experimental de la unidad ij.

Las variables inicio de estro e indice de prolificidad fueron sometidas a test de normalidad
de Shapiro-Wilk (a=0.05). Si tuvieron un comportamiento de acuerdo con la distribucion normal
se propuso un Analisis de la Varianza («=0.05); en caso contrario se propusieron pruebas no

paramétricas de Kruskal-Wallis (0=0.05).

En las variables dicotdmicas: presentacion de estro (presentd estro o no presentd estro),
tasa de gestacion (gestante o no gestante), tasa de fertilidad (parié o no parid) y tipo de parto
(doble o sencillo) se utilizo tanto la prueba de y¥* mediante el uso de tablas de contingencia como

las pruebas de analisis de proporciones de %2 con (0=0.05).

En el caso de la variable concentracidn de progesterona, se realizd un sub muestreo de 10
ovejas elegidas aleatoriamente por tratamiento, de las cuales se tomaron 15 muestras en una
secuencia de periodos de tiempo sucesivos (figura 6). La respuesta de cada oveja en los
muestreos se midié mediante un analisis de medidas repetidas en el tiempo con el modelo mixto

de covarianza MIXED, basado en las especificaciones del disefio completamente al azar con un
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nivel de significancia (a=0.05). Se probaron opciones alternativas concernientes a la estructura
de covarianza de los errores simétrica compuesta (CS), No Estructurada (UN), y Autorregresiva

de Orden 1 (AR1). ElI modelo estadistico propuesto fue:

Yig =+ 71 + 8 + P+ (TP + &
Donde
Y, ji= Variable respuesta en observacion k, repeticion j, tratamiento i.
U = Media general.

T; = Efecto del i-ésimo tratamiento.
8j;y = Efecto del j-ésimo animal dentro del i-€simo tratamiento.

P, = Efecto del k-ésimo periodo.
(zP);, = Interaccion tratamientoxperiodo.

&;jx = Error aleatorio asociado con la k-ésima medida repetida dentro del j-ésimo animal.

Para determinar el efecto e interaccion de las hormonas aplicadas en el protocolo de
sincronizacion, se analizaron los tratamientos con un arreglo factorial 2x2 donde el factor A
corresponde a la permanencia del dispositivo CIDR (10 y 12 dias) y el factor B las dosis de eCG
(300 Ul y 400 UI) (cuadro 1). EI Modelo mixto con arreglo factorial propuesto fue:

Yija=n+A; + Bj+ (A*B);; + 8j + P+ (AP)y + (BP) ji + (A * B x P)jjc + &y

Donde

Y1 = Variable de respuesta.
u = Media general.
A; = Efecto del factor A al nivel i (permanencia del dispositivo CIDR).

B; = Efecto del factor B al nivel j (dosis de eCG).

P, = Efecto del periodo al nivel k.
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&)y = Error aleatorio dentro de los efectos principales (periodos).
(AB);j, (AP);, (BP) x, (ABP),,, =Efecto de las interacciones.

£;ji; = Error aleatorio.

Los célculos se apoyaron del paquete SAS 9.4 bajo Windows (SAS, 2010).
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7. RESULTADOS Y DISCUSION
7.1 Presencia de estro
El 100% de las ovejas iniciaron el comportamiento de estro por efecto de la aplicacion del
protocolo de sincronizacion de estros de 10 y 12 dias con CIDR reutilizado asociado a 300 o 400

Ul de eCG, es decir, en esta variable no hubo diferencia (P>0.05) entre tratamientos.

El resultados obtenido en el presente estudio es igual al obtenido por Cox et al. (2012)
cuya presencia de estros fue del 100% con protocolos de 7 dias usando CIDR nuevos y
reutilizados y similares a lo reportado por Pinna et al. (2012) quienes trabajaron con ovejas Santa
Inés y evaluaron la reutilizacion del dispositivo CIDR en un tratamiento de cinco dias,y
obtuvieron el 95.1% del total de hembras en estro. También concuerdan con el estudio de Bazzan
et al. (2013) en el que utilizaron hembras Texel e lle de France en tratamiento de 7 dias, en el
cudl se obtuvieron 93.7 y 95.8% en la primera y segunda reutilizacion respectivamente. No
obstante, Swelum et al. (2019) reportaron el 100% de estros al usar CIDR nuevos en protocolos
de 12 dias y 300 Ul de eCG; este porcentaje se redujo a 66.67% al reutilizarlos durante el mismo

tiempo.

De acuerdo a Swelum et al. (2019) existe una relacion entre las concentraciones de Pa
durante el tratamiento y el recambio folicular ovarico en ovejas, y tal como lo menciona Bazzan
et al. (2013) el uso de CIDR durante periodos similares a la duracion de vida del cuerpo ldteo
(12-14 dias) estimulan el bloqueo de LH, promoviendo asi la sincronizacion de una nueva oleada

folicular.

7.2 Inicio de estro

La variable inicio de estro se analiz6 mediante una prueba de normalidad, donde se obtuvo
P<0.05 por lo cual se rechazo el supuesto de normalidad de los datos y se decidid transformarlos
a logaritmos naturales, de esta manera tampoco se obtuvo una distribucion normal y se opt6 por

utilizar la prueba no paramétrica de Kruskal Wallis.

En esta variable no se observo diferencia entre tratamientos (P>0.05), se obtuvo un
promedio de 30.00£3.79 horas (h) en los tratamientos CIDR10-300 y 30.75+3.71 h en el
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tratamiento CIDR12-300, en cuanto al tratamiento CIDR10-400 los estros se presentaron a las
28.13+3.6 h y alas 28.88+2.42 h en el tratamiento CIDR12-400.

El monitoreo de las ovejas inicio 24 h posteriores al retiro del CIDR. Se detectd estro en
21.88% (14/64) de las ovejas en estudio; 18.75% (3/16) del tratamiento CIDR10-300 y 37.5%
(6/16) del tratamiento CIDR10-400, asi como 12.5% (2/16) en el tratamiento CIDR12-300 y
18.75% (3/16) en el CIDR12-400. La mayor concentracion de inicio de estros fue a las 30 h, se
observo 87.5% (56/64) de ovejas del estudio: 81.25% (13/16) en CIDR10-300 y 93.75% (15/16)
en CIDR10-400, mientras que en CIDR12-300 se detectd 75.00% (12/16) y 100% (16/16) en
CIDR12-400, el comportamiento de esta variable se muestra en la figura 7.

= CIDR10-300 CIDR10-400 m CIDR12-300 = CIDR12-400
100 100 100 100
93.75

100 -
90 - 81.25
80 -
70 -
60 -
50
20 | 37.5
30 4875 18.75
20 - 12.5
10 - l . l
0 ,
24 h

30h
Horas después del retiro de CIDR

% de ovejas en estro

Figura 7. Proporcion de ovejas con presencia de estro a partir de 24 horas posteriores al
retiro de CIDR y aplicacion de eCG.

El inicio de estro se observo entre las 24 y 36 h después del retiro de CIDR, es decir, en un
intervalo de 12h dentro del cual todas las ovejas iniciaron el comportamiento de estro y
permitieron la monta. Este resultado coincide con lo reportado por Martinez-Ros et al. (2018)
quienes obtuvieron presentacion de estros a las 33.8+4.0h en un intervalo de 24-40h al utilizar
protocolos de siete dias usando CIDR nuevos asociados a 5 mg de prostaglandina y 400 Ul de
eCG. Resultados similares se obtienen al aplicar 300 Ul de eCG, ya que el promedio obtenido
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por Biehl et al. (2019) fue de 34.9 h, con mayor concentracion de presencia de estros entre 36 a
41.9 h,

El uso de eCG reduce el intervalo de ovulacion acelerando la presentacion del estro (Cox
et al., 2012) al estimular un mejor reclutamiento y maduracion de foliculos y ovocitos (Manes y
Ungerfeld, 2015). Cuando se reducen las dosis de eCG, el estimulo de gonadotropinas es menor.
Cox et al. (2012) observaron inicios de estros a las 32.8+3.2 h al utilizar 350 Ul de eCG,
mientras que en ovejas a las que no les adicionaron dosis de eCG tuvieron un intervalo méas
amplio (45.3+2.8 h). Bazzan et al. (2013) reportan un intervalo mas amplio (24-72 h) en inicio
de estros al usar 200 Ul de eCG y en promedio 48 h después del retiro de CIDR.

Los resultados obtenidos en el presente estudio indican que después de haber empleado los
dispositivos durante 11 dias, éstos aun contienen altos niveles de Ps. Por lo tanto, al ser
reutilizados durante 10 y 12 dias tienen la capacidad de suprimir el inicio de estro y la ovulacion
a través del mecanismo de retroalimentacion negativa sobre la liberacion de GnRH y por
consecuencia también inhiben la liberacion de LH y la FSH (Arbués et al., 2018). La
concentracion de P4 que contiene el CIDR reutilizado tiene la capacidad de simular un cuerpo
luteo funcional y al retirar los dispositivos los niveles plasméticos de progesterona disminuyen,
estimulando la secrecion de LH y FSH (Cox et al., 2012). La aplicacion de 300 y 400 Ul de eCG
reduce el intervalo de inicio de estro y la ovulacidén se produce entre 10 a 12 h después de

observarse los signos de estro (Manes y Ungerfeld, 2015).

7.3 Tasa de gestacion y tasa de fertilidad

La tasa de gestacion fue de 84.38% y la diferencia entre tratamientos no fue significativa
(P>0.05), mientras que la tasa de fertilidad fue 82.81%; en esta variable tampoco se detecto
diferencia entre tratamientos (P>0.05). En el tratamiento CIDR10-300 se obtuvo 93.75% de
ovejas gestantes, sin embargo, una oveja perteneciente a este tratamiento abortd, reduciendo el
porcentaje de fertilidad a 87.5%; los demas tratamientos mantuvieron los mismos porcentajes,

tanto en tasa de gestacion como en tasa de fertilidad (cuadro 2).
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Cuadro 2. Respuesta tasa de gestacion y tasa de fertilidad

Variables
Tratamiento Tasa de gestacion Tasa de fertilidad
% %
CIDR10-300 93.75 (15/16) 87.50 (14/16)
CIDR10-400 81.25 (13/16) 81.25 (13/16)
CIDR12-300 75.00 (12/16) 75.00 (12/16)
CIDR12-400 87.50 (14/16) 87.50 (14/16)
v? - Value 0.4992 0.7512

La tasa de gestacion obtenida en el presente estudio es superior a lo reportado por Silva et
al. (2014) quienes obtuvieron porcentajes de 73.3% de ovejas gestantes con CIDR nuevos y 72.7
a 64.7% en la primera y segunda reutilizacion usando monta natural, mientras que Gastal et al.
(2013) usaron inseminacion artificial y alcanzaron 68% de ovejas gestantes en el segundo uso de
CIDR. En ambos estudios siguieron un protocolo de 6 dias con CIDR, aplicaron 250 Ul de eCG
y (0.133 mg 0 0.263mg) cloprostenol sodico. Swelum et al. (2019) usaron protocolos de 12 dias
y obtuvieron 44.44% de gestacion en el segundo uso de CIDR utilizando inseminacién artificial
a tiempo fijo (ATF). La diferencia entre los resultados obtenidos por los autores antes
mencionado es inferior a los del presente estudio, lo cual puede deberse a diferentes factores
como la duracion de los protocolos de sincronizacién, las dosis de eCG empleadas, la raza, y el

uso de monta natural o inseminacion artificial.

La tasa de gestacién y tasa de fertilidad obtenidas estan asociadas a la eficiencia de los
dispositivos reutilizados durante 10 y 12 dias al inhibir la secrecion de GnRH, induciendo en su
retiro la dinamica folicular en ovejas. El resultado también se explica por el efecto de utilizar 300
y 400 IU de eCG, ya que la aplicacién de esta hormona generalmente mejora el crecimiento
folicular, incrementa el indice de ovulacion y de concepcion (Quispe et al.,1995; Boscos et al.
2002).

A pesar que los protocolos largos basados en P4y eCG se asocian a alteraciones en la
calidad de los ovocitos, que determinan tasas de fertilizacion bajas y desarrollo embrionario
deteriorado (Vifioles et al., 2001; Berlinguer et al., 2007), en el presente estudio se obtuvo buena
respuesta en las tasas de gestacion y fertilidad al asociar protocolos largos con dosis de 300 y
400 Ul de eCG.
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7.5 indice de prolificidad y Tipo de parto

La variable indice de prolificidad fue sometida a la prueba de normalidad donde P<0.05
por lo cual se rechazd el supuesto de normalidad, los datos se transformaron a logaritmos
naturales con los cuales tampoco se obtuvo una distribucién normal; por lo tanto, se utilizé la

prueba no paramétrica de Kruskal Wallis.

El indice de prolificidad fue de 1.60 y no se detecto diferencia entre tratamientos (P>0.05),
sin embargo, al utilizar 300 Ul de eCG se obtuvieron indices de prolificidad por debajo de 1.5
(prolificidad media); en contraste, los tratamientos con 400 Ul de eCG se presentaron alta
prolificidad con un valor cercano a 2 (cuadro 3).

En la variable tipo de parto no existe diferencia entre tratamientos (P>0.05) al ser
analizados con tablas de contingencia de y? (cuadro 3); no obstante, al realizar pruebas de
analisis de proporciones de x*> con nivel de significancia al 10% se observo diferencia entre
CIDR12-300 y CIDR10-400 (P=0.082), asi como CIDR10-300 y CIDR10-400 (P=0.079).

Al analizar la variable tipo de parto por medio de tablas de contingencia de y* (cuadro 3)
no se aprecia diferencia entre tratamientos (P>0.05); no obstante, al realizar pruebas de analisis
de proporciones de 2 con nivel de significancia al 10% se observo diferencia entre CIDR12-300
y CIDR10-400 (P=0.082), asi como CIDR10-300 y CIDR10-400 (P=0.079).

Cuadro 3. Resultados obtenidos en las variables indice de prolificidad y tipo de parto

Variable
Tratamiento indice de prolificidad* Tipo de parto
Sencillo % Gemelos %
CIDR10-300 1.43 57.14 42.86
CIDR12-300 1.36 58.33 41.67
CIDR10-400 1.82 23.08 76.92
CIDR12-400 1.69 28.57 71.43
x> - Value 0.0904 0.1332 0.1332

!Indice de prolificidad: Total de corderos nacidos /total de ovejas que paren.
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El indice de prolificidad en el presente estudio es superior al obtenido por Swelum et al.
(2018b) en protocolos de 6 dias con CIDR reutilizados asociados a 300 Ul de eCG en ovejas
Awassi (1.27 con CIDR nuevos, 1.46 en el segundo uso y 1 del tercer al sexto uso), esto se debe
en gran medida a que el indice de prolificidad de las ovejas Awassi oscila entre 1.02 y 1.40
(Galal et al., 2008), mientras que en ovejas Dorset y Katahdin se obtienen indices de prolificidad
de 1.20 a 1.66 (Wildeus, 2000).

Vilarifio et al. (2013) y Pinna et al. (2012) mencionan que el uso de dispositivos
reutilizados una o dos veces en protocolos cortos son tan efectivos como el uso de dispositivos
nuevos para sincronizar estros y la ovulacién, con pardmetros reproductivos similares. La dosis
de 400 Ul de eCG favorecio el porcentaje de partos dobles y el indice de prolificidad. El uso de
eCG modifica la tasa ovulatoria, al ser utilizado en dosis altas en protocolos de sincronizacion e
induccion de estros causa un efecto superovulatorio en las ovejas y por consiguiente un
incremento en la prolificidad (Zeleke et al., 2005; Azawi y Al-Mola, 2010; Quintero-Elisea et
al., 2011).

7.6 Concentracion de Progesterona (P4) en plasma
7.6.1 Andlisis mixto

El andlisis de la variable concentracion de progesterona en plasma se realiz6 con la
estructura de covarianza heterogénea. Modelo de primer orden autoregresivo TYPE=AR (1) que
fue la que mas se adecud a los datos de acuerdo a la informacion suministrada por los criterios

Bayesiano de Schwarz o de Informacion de Akaike.

En el cuadro 4 se muestra que hubo diferencia entre tratamientos (P<0.05), por lo tanto se
rechaza la Ho que supone igualdad entre tratamientos, tiempo y la interaccion entre ambos. El
comportamiento de los animales en cada tratamiento no difiere (P>0.05). La varianza entre
animales dentro del tratamiento fue de 0.5520 mientras que la varianza entre observaciones

tomadas en diferente periodo de tiempo fue de 3.0327.
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Cuadro 4. Test error tipo 3 de efectos fijos del analis mixto

Fuente de variacion Valor de F Pr<F
Tratamiento 7.04 0.0006
Animal (Tratamiento) 1.57 0.0744
Tiempo 61.30 <0.0001
Tratamiento* Tiempo 4.45 <0.0001

En el cuadro 5 se muestran las comparaciones de las medias de minimos cuadrados, donde
el dia -13 del periodo experimental (d-13) corresponde al dia de insercién de los dispositivos
intravaginales CIDR en las ovejas de los tratamientos con 12 dias de permanencia de CIDR
(CIDR12-300 y CIDR12-400) por lo tanto, inicamente se comparan estos dos tratamientos y no
se observaron diferencias entre ellos (P>0.05). EI d-11 corresponde al dia de insercion del CIDR
en las ovejas con 10 d de permanencia de CIDR (CIDR10-300 y CIDR10-400), se detect6
diferencia entre tratamientos (P<0.05) y las concentraciones mas altas de P4 corresponden a los
tratamientos con 12 d de CIDR, esto se debe a que las ovejas pertenecientes a estos tratamientos
llevaban 2 d con CIDR. En los dias; -7, -4 y -1, todas las ovejas contaban con efecto de
liberacién de P4 del CIDR, las concentraciones observados en los 4 tratamientos indican que los
CIDR reutilizados son capaces de elevar las concentraciones de progesterona simulando la
actividad de un cuerpo lateo. Se aprecia diferencia entre tratamientos (P<0.05) y las
concentraciones mas altas de progesterona en estos tres dias se observaron en los tratamientos
con 10 d de CIDR. El d-1 se retiraron los CIDR y se aplican las dosis de 300 y 400 Ul de eCG.

Después de 24 horas del retiro de CIDR (d0) las concentraciones de P4 disminuyeron a < 2
ng/mL al eliminar el estimulo de progesterona exdgena y aplicar las dosis de eCG, no hubo
diferencia entre tratamientos (P>0.05) y en el d1 (48 horas después del retiro) se encontraron
concentraciones subluteales <1 ng/ml en el 100% de las ovejas muestreadas debido a la
eliminacién del CIDR, y no se detectd diferencia entre tratamientos (P>0.05). Wheaton et al.
(1993) mencionan que la concentracion de P4 aumenta rapidamente en la sangre después de la
insercion del CIDR y también disminuye inmediatamente después de la extraccion del CIDR. La
reduccion de la concentracion de P4 es un prerrequisito necesario para desinhibir la secrecion de
GnRH en el hipotdlamo e iniciar la accion de gonadotropinas, conduciendo a la presencia de
estro y ovulacion (Fabre-Nys y Gelez, 2007; Abecia et al., 2011; Amiridis y Cseh, 2012).
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Cuadro 5. Medias de minimos cuadrados aplicando la prueba de Tukey- Kramer ajustada y

errores estandar de la variable niveles de progesterona (P4)

Tratamiento
Dia CIDR10-300 CIDR10-400 CIDR12-300 CIDR12-400 P>F
(d) Y+ EEM Y+ EEM Y+ EEM Y+ EEM
-13 1.84+0.172 1.64+0.12? 0.7957
-11 2.66+0.28" 2.63+0.09° 4.94+0.372 5.95+1.102 <.0001
-7 5.53+0.352 6.47+0.182 4.80+0.34° 4.53+0.48° 0.0626
-4 6.02+0.41% 5.45+0.28% 3.49+0.24° 3.26+0.25° 0.0004
-1 6.95+0.542 6.27+0.312 3.93+0.25° 3.86+0.43° <.0001
0 1.35+0.252 1.13+0.162 1.41+0.152 1.52+0.142 0.9671
1 0.44+0.04% 0.63+0.08? 0.56+0.06% 0.38+0.06% 0.9882
3 4.82+0.0.562 3.98+0.31% 2.06+0.16° 2.21+0.16° 0.0006
5 6.84+0.61° 6.47+0.60? 3.97+0.44° 4.60+0.29° 0.0004
7 10.38+0.66° 8.13+0.62% 7.11+0.70P 7.41+0.55P 0.0001
9 9.33+0.872 8.52+0.59% 6.51+0.74° 7.74+0.53°  0.0033
11 9.27+0.74% 8.48+0.622 7.47+0.79% 8.88+0.62% 0.1175
13 8.29+0.55% 7.54+0.412 7.44+0.532 9.28+0.712 0.0713
15 9.83+0.95% 7.85+1.092 8.17+0.052 8.42+1.002 0.0594
17 9.64+0.58? 6.54+1.09° 6.55+0.89° 7.40+1.05° 0.0002

abt medias con diferente literal en hileras son diferentes (P<0.05).

El aumento en concentraciones de P4 >1 ng / mL de todas las ovejas en d3 y d5 indican que
la ovulacion fue inducida en los cuatro tratamientos, aunque la concentracion de Ps fue
significativamente mayor (P<0.05) en los tratamientos CIDR10-300 y CIDR10-400 en
comparacion con los tratamientos de 12d de CIDR, no se observan valores subluteales en
ninguna de las ovejas muestreadas. En los d7 y d9 el tratamiento CIDR10-300 fue diferente
(P<0.05) a los tratamientos con 12 d de CIDR. En los muestreos tomados en d11, d13 y d15 no
hubo diferencia entre tratamientos (P>0.05), se mantuvieron concentraciones altas de Ps. El d 17
hubo una disminucion de P4 en los tratamientos con 12 d de CIDR y CIDR10-400, referente a
este comportamiento, Bazer (2013) menciona que 12 a 13 dias después del apareamiento es un
periodo critico en la gestacion de ovejas debido al inicio de la regresion del CL y la lutedlisis.
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En la figura 7 se aprecian los promedios de concentracion de P4 obtenidos por la respuesta
a cada tratamiento. La concentracién >1.0 ng/mL de P4 en los cuatro tratamientos, previo a la
insercion de CIDR confirman actividad luteal en las ovejas (Uribe-Velasquez et al., 2011), se
observa interaccion entre los 4 tratamientos entre d -11 y d - 7, también hay otra interaccion entre
los tratamientos con 10 dias de CIDR en el intervalo d -7 y d -4, como las lineas se cruzan fuera

del espectro de valores estudiados, la interaccion es moderada.

Concentracion de progesterona en suero sanguineo
11

10 4
Insercion

de CIDR Inicio de estro

Concentracion de P4 (ng/mL)
(=)

Retiro de CIDR

13-12-11-10 9 8 -7 6 5 4 3 2 -1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17

Dias experimentales
=4 CIDR 10-300 =@- CIDR 10-400 —— CIDR 12-300 =&- CIDR 12-400

Figura 8. Comportamiento de los niveles de P4 a través del tiempo, anélisis de medidas
repetidas.

Entre los tratamientos CIDR10-400 y CIDR12-400 se observa interaccion moderada en el
intervalo de d9 a d11, asi como una interaccion fuerte entre los grupos CIDR10-400 y CIDR12-
300 el d 13. En la figura 8 se observa que durante el periodo de muestreos, los tratamientos con
10 dias de permanencia de CIDR mantienen niveles de P4 mayores (P>0.05) que los tratamientos
con 12 dias de permanencia de CIDR.
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7.6.2 Analisis mixto con arreglo factorial 2x2

Se procedié a analizar los tratamientos mediante un procedimiento mixto con arreglo
factorial 2x2, donde el factor A correspondio a los dias de permanencia de CIDR (10 o 12 dias) y
el Factor B a la dosis de eCG (300 o 400 Ul). Los resultados obtenidos se muestran en el cuadro
6 donde se aprecia que hay efecto del tiempo de permanencia del CIDR (Factor A) (P<0.05),
mientras que la dosis de eCG (Factor B) no es significativo (P>0.05). La interaccion entre A x B
es significativa (P=0.0152): existe una relacion significativa entre de A x Tiempo (P< 0.0001);

no lo hay en la interaccion B*Tiempo (P>0.05) ni en la interaccion entre A*B*Tiempo.

Cuadro 6. Test error tipo 3 de efectos fijos del analisis mixto con arreglo factorial 2x2

Fuente de variacion Valor de F Pr< F
A 14.62 0.0004
B 0.53 0.4713
A*B 6.40 0.0152
Animal (A*B) 1.57 0.0746
Tiempo 61.30 <.0001
A*Tiempo 10.56 <.0001
B* Tiempo 1.60 0.0796
A*B*Tiempo 1.38 0.1670

Se corrobor6 que los tratamientos con 10 dias de permanecia de CIDR son diferentes
(P<0.05) a los tratamientos con 12 dias. Se obtienen mayores concentraciones de P4 en suero al
utilizar protocolos de sincronizacion con 10 dias de permanencia de CIDR reutilizado, aplicar
300 o 400 Ul eCG no influye sobre las concentraciones séricas de P4, lo cual también lleva a la
conclusion que el nimero de cuerpo luteos formados en el ovario después de la ovulacion no

influyen sobre las concentraciones de P4 en suero.

De acuerdo al comportamiento de las concentraciones séricas de Pa, es posible decir que
los cuatro tratamientos resultaron efectivos para mantener concentraciones de P4 que imitan la
fase luteal durante los periodos de permanencia de 10 y 12 dias. Una vez retirados los CIDR, el
100% de las ovejas presentaron estro, ovularon y posteriormente elevaron concentraciones de P4
debido al desarrollo de al menos un CL funcional; sin embargo, en el 15% de las ovejas

muestreadas no hubo reconocimiento materno. Esta afirmacidn se sustenta en que estas ovejas se
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identificaron como no gestantes al realizar el diagnostico de gestacion mediante ultrasonografia

30 d después del periodo de empadre.
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8. CONCLUSIONES

La hipdtesis Ha en la cual se plantea que el tratamiento con 12 dias de permanencia de
CIDR reutilizado asociado a 400 Ul de eCG (CIDR12-400) proporciona mejor respuesta en las
variables reproductivas evaluadas en la presente investigacién se rechaza al no obtener diferencia
significativa entre tratamientos en las variables; presentacion de estro, inicio de estro, tasa de
gestacion, tasa de prolificidad, indice de prolificidad y tipo de parto. En cuanto a las
concentraciones de P4 durante el periodo de muestreo, indican que los tratamientos con 10 dias
de CIDR mantienen mayores concentraciones de P4 que los tratamientos con 12 dias de CIDR,
las dosis de eCG no tiene efecto sobre las concentraciones de P4 a menos que se combine con
CIDR.

Se cumplieron los objetivos planteados y se determind que los cuatro tratamientos con
CIDR reutilizado asociados a eCG en época reproductiva son eficaces en la sincronizacion de
estros. Se determiné que la aplicacién de 300 a 400 Ul de eCG al momento del retiro de los

dispositivos permite que los estros se concentren dentro de las 36 h posteriores.

La adicion de diferentes dosis de eCG al momento del retiro del CIDR causa efecto
positivo en las principales variables reproductivas (presencia de estro, inicio de estro, indice de
prolificidad y tipo de parto); es decir, con dosis de 400 Ul se mejoran los resultados en dichas
variables, acortan el inicio de estro, aumentan el indice de prolificidad, y aumentan el porcentaje

de partos dobles.
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9. IMPLICACIONES Y RECOMENDACIONES
Aunque se encontraron estudios previos en los que se aplican dosis de PGF,, en momento
de la remocidn del dispositivo, en el presente estudio los resultados fueron satisfactorios con la
aplicacion de CIDR y administracion de eCG al retiro de los dispositivos, sin afectar la

sincronizacion de estros el prescindir de la aplicacion PGFa,,

Se recomienda la reutilizacion de dispositivos de P4 natural (CIDR) en protocolos largos de
sincronizacion de 10 y 12 dias asociado a 300 y 400 Ul de eCG en ovejas sanas, utilizando
monta natural o inseminacién artificial en época reproductiva y en el mismo rebafio, como una
estrategia para disminuir los costos en programas de sincronizacion de estros en ovinos, ya que
los dispositivos elevan las concentraciones de P4 en suero sanguineo a niveles capaces de

bloquear la oleada de LH y prevenir la ovulacion.

Se sugiere realizar estudios con CIDR reutilizado asociado a 400 Ul de eCG en periodos
mas cortos para determinar si existe un protocolo que permita mas de una reutilizacion de los
dispositivos y al mismo tiempo mantenga las variables reproductivas estudiadas en niveles

similares que al utilizar CIDR nuevos.
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ANEXOS

Anexo A. prueba de normalidad y Kruskall Wallis para la variable inicio de estro.

data inicio;
input trat horas Q@@;

cards;
T1 30 T2 30 T3 36 T4 24
T1 36 T2 30 T3 24 T4 30
T1 24 T2 24 T3 30 T4 24
T1 30 T2 24 T3 30 T4 24
T1 30 T2 30 T3 24 T4 36
T1 30 T2 30 T3 36 T4 30
T1 36 T2 30 T3 30 T4 24
T1 30 T2 30 T3 24 T4 30
T1 30 T2 30 T3 30 T4 30
T1 36 T2 30 T3 30 T4 30
T1 30 T2 30 T3 30 T4 24
T1 30 T2 30 T3 36 T4 30
T1 30 T2 30 T3 30 T4 30
T1 30 T2 30 T3 30 T4 24
T1 36 T2 24 T3 30 T4 30
T1 24 T2 30 T3 30 T4 30

proc print;

proc univariate normal;

class trat;

run;

proc freq;

by trat;

run;

proc boxplot; plot horas*trat;
proc nparlway wilcoxon correct=no;
class trat;

var horas;

run;
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Anexo B. Prueba de y? mediante el uso de tablas de contingencia y obtencion de frecuencias

DATA GEST;
INPUT TRATS$ TIPO Q@;

CARDS;
T1 1 T2 1 T3 1 T4 0
T1 0 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 0
T1 0 T2 0 T3 1 T4 0
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1
T1 0 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 0 T4 1
T1 1 T2 0 T3 1 T4 1
T1 0 T2 1 T3 1 T4 1
T1 1 T2 1 T3 1 T4 1

RUN;

PROC PRINT;

PROC FREQ;

BY TRAT;

PROC FREQ;

TABLES TRAT*TIPO/CHISQ;
RUN;

PROC NPARIWAY;

CLASS TRAT;

VAR TIPO;

RUN;
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Anexo C. Andlisis mixto, gréafica y analisis mixto factorial 2 x2 .

DATA PROGEST;
INPUT TRAT $ A B ANIMAL TIEMPO NIVEL @@;

CARDS;

T1 1 1 1 2 1.84 T1 1 1 2 2 2.93
Tl 1 1 3 2 3.08 T1 1 1 4 2 1.28
Tl 1 1 5 2 2.87 Tl 1 1 6 2 3.57
Tl 1 1 7 2 4.02 T1 1 1 8 2 3
Tl 1 1 9 2 1.61 Tl 1 1 10 2 2.38
T1 1 1 1 3 5.34 T1 1 1 2 3 5.77
Tl 1 1 3 3 5.64 T1 1 1 4 3 4.77
T2 2 1 1 1 1.32 T2 2 1 2 1 3.22
T2 2 1 3 1 2.03 T2 2 1 4 1 1.50
T2 2 1 5 1 1.87 T2 2 1 6 1 1.57
T2 2 1 7 1 1.61 T2 2 1 8 1 1.97
T2 2 1 9 1 1.68 T2 2 1 10 1 1.65
T2 2 1 1 2 3.70 T2 2 1 2 2 7.13
T2 2 1 3 2 4.32 T2 2 1 4 2 4.17
T3 1 2 1 2 2.74 T3 1 2 2 2 2.32
T3 1 2 3 2 2.63 T3 1 2 4 2 2.48
T3 1 2 5 2 3.15 T3 1 2 6 2 2.717
T3 1 2 7 2 2.52 T3 1 2 8 2 2.38
T3 1 2 9 2 2.38 T3 1 2 10 2 2.94
T3 1 2 1 3 6.03 T3 1 2 2 3 6.30
T3 1 2 3 3 6.54 T3 1 2 4 3 6.21
T4 2 2 1 1 1.80 T4 2 2 2 1 1.10
T4 2 2 3 1 2.07 T4 2 2 4 1 1.66
T4 2 2 5 1 1.87 T4 2 2 6 1 1.25
T4 2 2 7 1 1.34 T4 2 2 8 1 2.26
T4 2 2 9 1 1.23 T4 2 2 10 1 1.82
T4 2 2 1 2 5.16 T4 2 2 2 2 3.83
T4 2 2 3 2 5.67 T4 2 2 4 2 7.42

PROC PRINT;

PROC MEANS NOPRINT NWAY;

VAR NIVEL;

CLASS TRAT TIEMPO;
OUTPUT OUT=MIX MEAN=MEDIATRAT STDERR=MSE STD=DESVEST;
PROC PRINT DATA=MIX;
GOPTIONS DEVICE= GSFMODE=REPLACE COLORS= (BLACK) ;
PROC GPLOT DATA=MIX;
PLOT MEDIATRAT*TIEMPO= TRAT/HAXIS=1 TO 16 BY 1 VAXIS=0 TO 11 BY 1;
SYMBOL1 V=SQUARE C=RED I=JOIN L=1;
SYMBOL2 V=CIRCLE C=BLUE I=JOIN L=2;
SYMBOL3 V=DIAMOND C=BROWN I=JOIN L=3;
SYMBOL4 V=TRIANGLE C=GREEN I=JOIN L=4;
TITLE 'NIVELES DE PROGESTERONA EN PLASMA';
PROC GPLOT;
RUN;
/* PROCEDIMIENTO MIXED TOMANDO EN CUENTA TRATAMIENTO ANIMAL Y MUESTRA (TIEMPO) */
PROC MIXED DATA=PROGEST;
CLASS TRAT ANIMAL TIEMPO;
MODEL NIVEL=TRAT ANIMAL (TRAT) TIEMPO TRAT*TIEMPO/DDFM=SATTERTH;
REPEATED TIEMPO/TYPE=AR (1) SUB= ANIMAL (TRAT)R RCORR;
RANDOM ANIMAL (TRAT) ;
LSMEANS TRAT TIEMPO TRAT*TIEMPO/PDIFF ADJUST=TUKEY SLICE=TIEMPO;
RUN;
/* PROCEDIMIENTO MIXED TOMANDO EN CUENTA A Y B (TRATAMIENTOS) ANIMAL Y MUESTRA (TIEMPO) */
PROC MIXED;
CLASS A B MUESTRA ANIMAL;
MODEL NIVEL=A B A*B ANIMAL (A*B) MUESTRA A*MUESTRA B*MUESTRA A*B*MUESTRA/DDFM=SATTERTH;
REPEATED MUESTRA/TYPE=AR (1) SUB= ANIMAL (A*B)R RCORR;
RANDOM ANIMAL (A*B) ;

68



Anexo D. Comportamiento de la concentracion de

P4 en suero sanguineo en los animales
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Continuaién de anexo D
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Anexo E. Costo del experimento

Dispositivos intravaginales CIDR

74

1 bolsa de CIDR con 20 piezas $ 3,100
4 holsas de CIDR 80 piezas. $ 12,400
64 CIDR $ 9,920
1 CIDR $ 155.00
INSUMOS CANTIDAD COSTOUNITARIO  [TOTAL
Borregas 64
Alimento
Endovet® polivitaminado 50 ml [0.5 ml/50kg PV via intramuscular) |1 frasco 5 598.00 | 5 598.00
Bobact® 8 250 ml (2.5 ml via subcutdnea). 2 frascos g 519.00 | 5 1,038.00
Dispositivo Intravaginal con progesterona 0.3 g (CIDR) reutilizados 4 paguetes (20 dispositivos ¢/u) 5 3,100.00
Novormon 5000 (gonadotropina coridnica equina) frasco con 5000 Ul (4 frascos (16000U1) 5 1,694.00 | 5 6,776.00
Furacine pomada [Nitrofurazona 200mg/100g) 1tubo 5 158.00 | & 158.00
Furacine solucidn 1 frasco 5 190,00 | & 190.00
Gasas 1 paguete 5 180.00 | 5 180.00
Guantes de exploracidn 1 caja (100 piezas) 5 180.00 | & 180.00
Jeringas 5ml 1 caja (100 piezas) 5 300.00 | & 300.00
Jeringas de 3 mll 1 caja (100 piezas) 5 250.00 | 5 250.00
Tubos de polipropileno de 5 ml. 120 unidades 5 288.00 | 5 288.00
Microtubos de 1.5 ml 1000 unidades 5 1,000.00 | 5  1,000.00
kit comercial PROGESTEROME [I-125] RIA® kit para 500 muestras 5 35,000.00 | § 35,000.00
TOTAL 58,358.00
EXPERIMENTO PRODUCTOR |SOLO SINCRO
TOTAL 5 45,958.00 [ 5 9,120.00 | 5 7,484.00
POR OVEJA (64 OVEJAS) 5 718.09 | $ 14250 | % 116.94
POR OVEJA (55 OVEJAS) 5 835.60 | & 165.82 | & 136.07
NOVORMON 5000 (Gonadotropina)
1 Ul 300 UI 400 UI 20000 Ul
$ 0.08 $ 2541 $ 33.88 $ 1,694.00
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