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RESUMEN

Con el objetivo de estudiar la eficacia del dispositivo intravaginal Triu-B® para
resincronizar celos y ovulaciones en vaquillonas para carne se realizaron 3
experimentos. En el primer experimento estudiaron las concentraciones plasméticas de
P4 en vacas OVX a las que se les colocd un DIV de 1 g P4 de 1° uso, de 2° uso, de 3° uso
con 2 0 3 anillos de 100 g de P4 c/u 0 un DIV placebo. Todos los dispositivos utilizados
liberaron concentraciones de P4 superiores a 1.5 ng/ml durante el periodo de 7 dias en
que estuvieron insertados en los animales. En el segundo experimento, se evalu6é a
través del estudio de la dindmica folicular con ultrasonografia la eficacia de la
combinacion de un DIV, PGF y BE o GnRH, para resincronizar la ovulacion. Si bien
los tres TRT fueron eficaces en resincronizar el celo o la ovulacién, los B18 y GnRH18
permitieron realizar la resincronizacion y la IATF sin deteccién de celo lo que
permitiria disminuir el trabajo a campo y optimizar los recursos durante la temporada
reproductiva. En el tercer experimento, se evalud la fertilidad de los protocolos usados
en el segundo experimento en vaquillonas para carne en predios comerciales. Los
porcentajes de prefiez de la sincronizacion tendieron a ser superiores en el TRT
GnRH18 comparado con BE18 y BE13. Los porcentajes de prefiez en la RS fueron
similares entre los animales IATF y los IACD. EIl porcentaje de prefiez acumulado
también fue similar entre los tres TRT a pesar de la mortalidad embrionaria registrada
enel TRT3.

Podemos concluir que los niveles de P4 plasmatica liberados por el DIV Triu-B®
de de 1°, 2° o de 3° uso con el agregado de 2 o 3 anillos suplementarios de P4 aportan
un nivel de P4 superior a 1.5 ng/ml durante los 7 dias y permiten lograr un buen control
del desarrollo folicular y la ovulacion. Su utilizacion combinada con PGF y BE o GnRH
permite resincronizar las vaquillonas diagnosticadas vacias en forma precoz mediante
ultrasonografia y obtener un 70% de prefiez en dos IATF sin necesidad de deteccion de
celos en los primeros 28 dias de la temporada reproductiva.

XV
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SUMMARY

Three experiments were done with the objective to study the efficacy of an
intravaginal progesterone releasing device (DIV) Triu-B® to resynchronize estrus and
ovulation in beef heifers. In the first experiment, plasma P4 concentrations were studied
in OVX cows that had inserted a placebo, new 1 used, or 2" used 1 g DIV with 2 or 3
rings of 100 g P4 each. During the 7 days all DIVs were inserted in cows, Pa
concentrations were >1.5 ng/ml. In the second experiment, ultrasound was used to study
the follicular dynamics under three different protocols that combined DIVs, PGF, BE or
GnRH to resynchronize ovulation. Even though, all three treatments were efficacious in
resynchronizing heat or ovulation, the protocols BE18 and GnRH18 allowed
resynchronization of ovulation and timed insemination without heat detection which in
turn reduced and optimized work during the breeding season. In the third experiment,
fertility of the three protocols used in the previous experiment was accessed. Pregnancy
rates with the GnRH18 protocol tended to be higher compared to the BE18 and BE13
protocols. The resynchronization pregnancy rate was similar between animals that were
timed inseminated animals and animals that were inseminated to detected heat. Even
though in GnRH18 embryonic death was observed, accumulated pregnancy rate was
similar between all treatments.

In conclusion, plasma P4 concentrations from new, 1% used, or 2" used 1 g DIV
with 2 or 3 rings of P4 were > 1.5 ng/ml during the 7 day period that were used
successfully controlled follicular development and ovulation. When DIVs were used
combined with PGF, BE or GnRH resynchronized ovulation of open heifers diagnosed
open by ultrasonography and a 70% pregnancy rate was achieved without heat detection
during the first 28 days of the breeding season.
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CAPITULO |

INTRODUCCION

El gran avance en el conocimiento sobre el control del ciclo reproductivo de los
bovinos que se ha obtenido en las Gltimas dos décadas nos ha permitido profundizar en
el conocimiento de multiples protocolos de IATF y de RS de los retornos al celo con o
sin IATF. Dicho avance también se ha visto reflejado por el advenimiento de nuevos
productos al mercado para ser utilizados en estos protocolos de inseminacion sistémica
como lo es el DIV con P, TRIU-B® (Biogénesis, Argentina).

La utilizacion de estas nuevas tecnologias nos brinda muchos beneficios, los cuales
nos permiten mejorar algunas de las restricciones a nivel reproductivo con que cuenta
nuestra ganaderia de carne. Una de ellas es la deteccion de celos, siendo esta una de las
causas mas importantes de la baja eficiencia reproductiva de los predios comerciales.

El intervalo entre partos es un indicador utilizado para medir la eficiencia
reproductiva. Ferguson y Galligan, (1993) han demostrado que el porcentaje de prefiez a
la primera A explica el 79% de la variacion del intervalo entre partos. Concluyeron que
los dos factores mas importantes a tener en cuenta para disminuir el intervalo entre
partos son el porcentaje de deteccién de celos y el porcentaje de concepcion. El
porcentaje de deteccion de celos esta determinado por la exactitud (habilidad del
operador para reconocer los signos visibles del celo) y la intensidad de deteccion de celo
(habilidad del operador para detectar el nimero de vacas esperadas diariamente en celo).
El porcentaje de concepcion esta determinado por el nimero de animales diagnosticados
prefiados sobre el total de animales inseminados. Logrando un porcentaje de deteccion

de celos del 80% con una tasa de concepcion del 50% obtenemos un porcentaje de
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prefiez del 40% durante el desarrollo de un ciclo estral. Manteniendo constante la tasa de
concepcion y bajando al 50% la tasa de deteccion de celos obtenemos un porcentaje de
prefiez del 25%. Aun detectando el 100% de las vacas que presentan celo, con un
porcentaje de concepcion del 40% tenemos un porcentaje de prefiez del 40%. (de la Sota,
2000).

Es por esto que varios de los trabajos revisados manifiestan la necesidad de
eliminar la deteccion de celos o al menos minimizarla sin comprometer los porcentajes
de prefiez mediante la utilizacion de la inseminacion sistemética y de esta manera tener
un impacto positivo a nivel de la eficiencia reproductiva. Esta nueva tecnologia nos
permite ademas de eliminar la deteccion de celo inseminar a todas las vacas o
vaquillonas en un momento preciso con una corta temporada reproductiva y con una
minima cantidad de encierres. Lo cual permite reducir considerablemente la cantidad y
disponibilidad de personal necesario para servir el rodeo, siendo especialmente Util para
rodeos muy grandes.

Por otra parte, es importante de destacar que con la inseminacion sistemica de los
rodeos con semen de toros probados con diferencias esperadas de progenie (DEPS)
mejoradores en caracteres como peso al nacimiento y peso al destete, etc.; ademas de
poder lograr un nimero mayor numero de animales inseminados, se puede lograr un
impacto mas relevante a nivel de produccion de carne a través de un mayor nimero de
kilogramos de terneros destetados.

Variados y diferentes métodos de eliminacion de la deteccion de celos e
inseminacion sistematica de todos los animales mediante sincronizacion de la ovulacion

han sido desarrollados con éxito en los ltimos afios.
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Conceptos bésicos de dindmica folicular

En las Gltimas décadas el uso de la ultrasonografia transrectal en tiempo real junto
con los andlisis enddcrinos mediante RIA han contribuido enormemente en el
conocimiento de la dinamica folicular ovarica y cémo la funcion folicular puede ser
controlada para alcanzar los objetivos propuestos en los protocolos de sincronizacion y
o resincronizacion de celos y ovulaciones.

De esta manera se ha determinado que el desarrollo folicular ocurre en ondas de
crecimiento folicular (Griffin et al., 1992). Una onda de crecimiento folicular involucra
el desarrollo sincronico de un grupo de foliculos, en la cual se desarrolla un foliculo
dominante anovulatorio si se encuentra en la fase luteal del ciclo estral, y ovulatorio si
se encuentra en la fase folicular del ciclo estral, y varios foliculos subordinados que
invariablemente se atresian (Ginther et al., 1989, Knopf et al., 1989). Durante los ciclos
estrales ocurren dos o tres ondas de desarrollo folicular. Para el patrén de desarrollo
folicular de dos ondas se detecta la emergencia de la primer onda el dia 0 del ciclo (dia
de la ovulacién) y la emergencia de la segunda onda de desarrollo folicular el dia 10 del
ciclo (Ginther et al., 1989). Cada onda esta compuesta de un numero claramente
identificable de foliculos de 4 mm de diametro. El foliculo dominante de la primera
onda tiene una fase de crecimiento del dia 0 al 6, una fase estatica de dia 6 al 12, y una
fase de regresion del dia 12 en adelante (Ginther et al., 1989). El foliculo dominante de
la segunda onda es ovulatorio y el maximo diametro que alcanza no difiere del primero
(16 mm en promedio). Los foliculos subordinados en cada onda incrementan su
didmetro durante unos pocos dias, y el foliculo mas grande alcanza un diametro
promedio de 8mm, tres dias después de la emergencia de la onda y en algunos casos se
mantiene y en otros regresa. Para el patrén de tres ondas de desarrollo folicular, las

emergencias de onda son los dias 0, 9 y 16 del ciclo, siendo las dos primeras
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anovulatorias. Las caracteristicas del foliculo dominante de la primera onda no es
diferente a la del patron de 2 ondas, salvo que es esta emerge de uno a dos dias méas
temprano (Adams et al., 1992, Ginther et al., 1989).

La duracion del ciclo estral es de aproximadamente 20 dias para los animales que
presentan 2 ondas y de 23 dias para los animales que presentan 3 ondas. La proporcion
de animales con 2 0 3 ondas estan distribuidos mas o menos igualmente, y la fertilidad
no es afectada por el nimero de ondas foliculares que presenta el ciclo Ultimamente ha
sido demostrado que vacas y vaquillonas que presentan una dieta con baja energia
tuvieron una mayor proporcion de ciclos de tres ondas que aquellas que mantuvieron
una dieta con alto nivel de energia (Murphy et al., 1991). Las ondas foliculares han sido
descriptas también en animales prepuberes (Evans et al., 1994) y en vacas posparto
antes de la primera ovulacion (Savio et al., 1990).

La emergencia de las ondas foliculares y la seleccion de un foliculo dominante se
basan en la respuesta inicial a la FSH y LH (Ginther, 1996). Aumentos en las
concentraciones plasmaticas de FSH se asocian a la emergencia de una onda de
desarrollo folicular. La FSH es posteriormente suprimida por productos provenientes de
los foliculos en crecimiento como el estradiol y la inhibina. En cada onda, el foliculo
que primeramente adquiere receptores para LH llega a ser el foliculo dominante
mientras que los subordinados se vuelven atrésicos (Adams et al., 1998).

Los niveles basales de LH como consecuencia de la secrecion de P4 por el CL
inducen al foliculo dominante a que cese de sus funciones metabolicas y que comience
el proceso de regresion y atresia. Esto lleva a un nuevo pico de liberacién de FSH y a la
emergencia de una nueva onda de desarrollo folicular. La regresion del CL permite que

la frecuencia de los pulsos de LH aumente, que el foliculo dominante incremente su
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desarrollo y que las altas concentraciones de estradiol resulten en un estimulo positivo

en el eje hipotalamo- hipofisis- ovario y un pico de LH es seguido de la ovulacién.

Métodos de sincronizacion del celo y la ovulacion

Una de las primeras formas utilizadas para inducir la emergencia de una nueva
onda de desarrollo folicular fue la ablacion del foliculo dominante, ya que de esta
manara se elimina el efecto supresor de este sobre la secrecion de FSH (Adams et al.,
1993). El efecto supresor es producido como se menciond anteriormente por los
estrogenos y la inhibina del liquido folicular de los foliculos dominantes en la fase de
crecimiento. En un estudio realizado Bergfelt et al. (1994), la aspiracion folicular por
ultrasonografia transvaginal guiada resulto en la sincronizacion de la emergencia de una
onda de desarrollo folicular a las 48 h en vaquillonas, y la ovulacion ocurrié 4 dias méas
tarde con la administracion de PGF. La ablacion folicular en combinacion con la PGF u
otras hormonas como GnRH o LH son métodos efectivos y confiables para alcanzar la
sincronizacion del crecimiento folicular y la ovulacion, pero no es una técnica que
resulte practica a nivel de campo.

El tratamiento con GnRH administrado a una vaca con un foliculo dominante en
crecimiento induce la ovulacién de este con la consiguiente emergencia de una nueva
onda de desarrollo folicular 48 horas méas tarde (Macmillan, 1991). Los tratamientos
con PGF 6 o 7 dias luego de la administracion de GnRH resulta en la ovulaciéon de un
nuevo foliculo dominante especialmente cunado una segunda dosis de GnRH es
administrada de 36 a 48 h posteriores a la PGF (Pursley et al., 1995; Wiltbank, 1997).
Existen varias alternativas disponibles para la sincronizacion del estro y la ovulacion

para realizar IATF en vaquillonas para carne.
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Para realizar un esquema de IATF es necesario controlar el desarrollo folicular, la
ovulacion y el cuerpo lateo (B et al., 2001). Para controlar la dindmica folicular y la
ovulacién se han desarrollado protocolos que utilizan LH o analogos de GnRH que
causan la owvulacion del foliculo dominante resultando en una nueva onda de
crecimiento folicular dentro de los 2 o 3 dias (Pursley et al., 1995). Es posible controlar
la fase luteal mediante el uso de prostaglandinas (Ferguson y Galligan, 1993) o
progestagenos (Macmillan y Peterson, 1993).

Un esquema de la sincronizacion de la ovulacion utilizando GnRH para la IATF
fue desarrollado por Pursley et al. (1995) llamado “Ovsynch”. La primera dosis de
GnRH es seguida de una dosis de PGF 7 dias mas tarde y de una segunda dosis de
GnRH 48 h mas tarde de la PGF, con la inseminacién a tiempo fijo llevada a cabo de 0
a 24 h mas tarde. Este protocolo ha sido méas eficazmente utilizado en vacas lecheras en
lactancia que en vaquillonas, la ovulacion en respuesta a la primera inyeccion de GnRH
ocurrié en el 85% de la vacas y en el 54% de las vaquillonas (Pursley, 1995). Ademas el
19% de las vaquillonas retornaban al celo antes de la inyeccion de PGF lo que hacia
imposible la inseminacion a tiempo fijo (Wiltbank, 1997). La primera dosis de GnRH
no siempre resulta en la ovulacion del foliculo dominante en vaquillonas (s6lo el 56%)
y por lo tanto no induce la emergencia de una nueva onda de desarrollo folicular de
forma consistente (Martinez et al, 1999). Moreira et al (2001) realizaron un estudio en el
que se inici6 el tratamiento Ovsynch a vaquillonas en diferentes etapas del ciclo estral
encontrando que si se inicia el tratamiento durante el metaestro ( dia 2) o el proestro (dia
18) coinciden con ambientes de P4 muy bajos lo cual compromete la fertilidad del
mismo. De esta manera se desarrolla el Pre-synch (Moreira el al, 2001) lo cual consiste
en la administracion de 2 dosis de PGF2 con un intervalo de 14 dias previo al inicio del

protocolo de Ovsynch.
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Uso de progesterona para la sincronizacion de celos

El uso de un dispositivo de P4 entre la primera inyeccién de GnRH y la de PGF en
este programa de IATF también mejora notablemente los problemas de bajas tasas de
prefiez en vaquillonas para carne. En dos estudios diferentes usando un dispositivo con
progesterona CIDR-B® en un protocolo Ovsynch de 7 dias mejor6 los porcentajes de
prefiez de 39% a 68% en un protocolo con GnRH y del 38% al 65% en un protocolo con
LH (Mapletof et al., 2001).

Mas recientemente, la necesidad de simplificar los protocolos de IATF ha llevado
al desarrollo de protocolos que reduzcan el nimero de encierre de los animales para
reducir el trabajo, por esto se ha evaluado le eficacia de la administracion 1mg BE a las
24 h de retirado el DIV con P4 comparado con la administracion 1mg de BE al
momento de su retiro (Cutaia et al., 2004; Fernandez Francia et al., 2005). Los
resultados de estos trabajos han demostrado que los porcentajes de prefiez son menores
cuando el BE se administra al momento del retiro que cuando del BE se administra a las
24 h del retiro del DIV con P4 (40,5% vs. 53% respectivamente; Cutaia et al., 2004).
Estos datos concuerdan con estudios preliminares realizados por el mismo grupo de
trabajo los cuales habian obtenido una ovulacién mas variable cuando de BE era
administrado al momento de retirar el dispositivo de P4 (Cutaia et al., 2004).

Resultados contradictorios se han encontrado con la utilizacion del CE (0,5mg)
administrado al momento del retiro del dispositivo para algunos autores no han afectado
los porcentajes de prefiez (Callejas et al; Moderno et al, 2007); sin embargo otro grupo
demostro que la aplicacion del CE para sincronizar la ovulacion en protocolos de IATF
administrada a las 24 h de retirado el dispositivo mejord los porcentajes de prefiez que

cuando fue administrado al momento de retirado el dispositivo intavaginal con P4 y 0
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comparado con la administracion de BE administrado a las 24 h pos retiro del

dispositivo. (63,3%, 48,2%, 4,9% respectivamente (Cutaia et al, 2005).

Métodos de resincronizacion de celo y ovulacion

Las vaquillonas no prefiadas después de IATF que no son reinseminadas en su
retorno al estro hacen que estos programas de sincronizacion sean mas costosos. La
reinseminacion de los animales no gestantes a la 1° IATF posibilita un aumento de los
animales prefiados en un corto periodo de tiempo de esta manera se logran mejores
resultados de prefiez o incluso levantar un resultado no tan bueno a la primer IATF.

Macmillan et al. (1993) observé que si se colocaba un DIV con P4 entre los dias
16 al 21 se puede lograr que los animales repitan celo entre los dias 22 al 25 pos IA en
lugar los 18 y 25 en que ocurre normalmente. En un trabajo con 514 vacas que fueron
tratadas con CIDR a los 14-17 dias pos IA 'y los CIDR fueron retirados a los 21 dias pos
IA, las vacas resincronizadas tuvieron un mayor porcentaje de celos entre los dias 23 y
24 pos 1A. Algunos trabajos realizados en Argentina en vacas multiparas (Dick et al.,
1999) demostraron mayor variabilidad en la manifestacion de celos de los retornos.
Datos de Nueva Zelanda indicaria que se podrian obtener de 70 al 80 % de prefiez en
tratamientos de IATF en combinacion con la resincronizacion de los animales no
prefiados (Mcmillan et al 1996). Posteriormente se estudio el agregado de una dosis baja
de BE durante la fase luteal, con el objetivo de que actle sinérgicamente con la Pa4
secretada por el CL e induzca la regresion del FD de la segunda onda. De esta manera se
logra transformar a todos los animales con tres ondas de desarrollo folicular con
intervalos interovulatorios de 23 a 24 dias (Mcmillan et al., 1997).

El agregado de 0,5 a 1 mg de BE en la resincronizacion de celos a las 24 hs de

remocién de DIV a resultado en una mayor proporcion de vacas que muestran celo
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luego de la 1° IATF en Australia (Mcmillan et al 1996), en cambio cuando este
tratamiento se aplica en vaquillonas si bien aumentd los porcentajes de retorno al celo,
bajaron los porcentajes de prefiez final probablemente debido el efecto luteolitico de BE
en estas categorias (Bo et al., 2001).

Penny et al. (1997) desarrollaron un programa de resincronizacion de celos en
ganado de carne en el cual colocaba una fuente de progestageno (i.e. Norgestomet) el
dia 12 post inseminacion y lo retiraba el dia 21 cuando realizaba una prueba de P4 en
leche. Si la concentracion de progesterona era mayor a 5 ng /ml*? se asumia que el
animal estaba prefiado y no se inseminaba mas; si la concentracion de P4 estaba entre
3.5 y 5.0 ng/ml? se inseminaba sélo si el animal presenta celo y si presenta una
concentracion de P4 en leche menor a 3.5 ng/ml? se inseminaba 56 horas luego de
retirado el implante. Macmillan et al. (1993), desarrollaron un programa para ganado
de leche en el cual coloca una fuente de P4 (CIDR) el dia 13 post IA junto con la
administracion de 2 mg de BE, retirando la fuente de P4 el dia 20 y 24 h mas tarde
administra 1 mg de BE, los dias 22, 23 y 24 se detecta celo y se insemina 12 horas mas
tarde.

Posteriormente con el objetivo de eliminar la deteccion de celo de la RS se han ido
desarrollando diferentes protocolos se resincronizacion de celo y ovulaciones con IATF,
en estos protocolos es necesario realizar una diagnostico de gestacion precoz entre los
dias 23 a 28 de modo de poder sincronizar la ovulacion de los animales que resultaron
vacios a la primoinseminacion. Estos protocolos han tenido muy buenos resultados

(Dominguez et al., 2001; Chesta et al., 2000).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA'Y LOS OBJETIVOS

Como se manifestd anteriormente la deteccion e celo debe ser eliminada o al
menos minimizada para aumentar la eficiencia reproductiva de nuestros rodeos para
carne. Para eliminar la deteccién de celos se han desarrollados numerosos protocolos de
sincronizacion y resincronizacion de celo y ovulacion los cuales utilizan una fuente de
P4 exdgena. En el mercado actual se han desarrollado nuevos DIV con P4 para ser
utilizados en diferentes programas como lo es el TRIU-B® y es imperioso conocer las
concentraciones plasmaticas de Ps alcanzadas por este DIV para poder utilizarlos con
certeza en dichos programas, tanto para su primer uso como para el segundo y tercer
uso. Es necesario estudiar si las concentraciones plasmaticas de P4 liberadas por el
dispositivo son suficientes para inhibir el pico de LH y con ello el celo y la ovulacion, y
ver si estos dispositivos son eficientes en el control del desarrollo folicular cuando los
utilizamos en programas de de RS de celos con IATF.

Con respecto a los protocolos de RS de celo y ovulacion que utilizan estos DIV
junto con otras hormonas como el protocolo de Macmillan( 1993) y el de Penny (1997)
presentan la desventaja de que es necesario detectar celo de todos los animales luego de
retirado el dispositivo y por lo tanto se sigue dependiendo de tener una buena eficiencia
en la deteccion de celos de lo contrario podria caer en el error de inseminar vaquillonas
que estuvieran servidas de la ronda anterior o servir vaquillonas que no estén en celo.
Ademas quedan sin inseminar aquellas vaquillonas que estan en anestro y no presentan
celo y de esta manera podriamos brindarle una segunda oportunidad para ser
inseminada. Ademas es importante de considerar que los protocolos que se desarrollen
sean préacticos de implementar para que realmente tengan un impacto positivo en la

ganaderia y puedan ser utilizados con masividad en los predios comerciales.
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En resumen, hace casi dos décadas, se desarrollaron los primeros DIV con
concentraciones de P4 entre 1.55 g (PRID®) y 1.9 g (CIDR®) que fueron disefiados para
ser utilizados una sola vez para sincronizar celos en bovinos. Sin embargo, en la
practica, al menos el CIDR®, ha sido utilizado en forma rutinaria dos veces. El
desarrollo de nuevos DIV con menores concentraciones de P4 (1 g, DIB®, Triu-B®) en
el mercado regional que podrian ser reutilizados dos o tres veces permitiria disminuir
los costos por sincronizacién y aumentar el nGmero de hembras sincronizadas. Sin
embargo, seria necesario realizar estudios en animales OVX para determinar si dichos
dispositivos con diferentes tiempos de uso son capaces de mantener concentraciones de
P superiores a 1.5 ng/ml durante el periodo de tiempo que son utilizados. También
seria necesario estudiar si dichos DIV insertados el dia 18 post IA, junto con la
administracion de 1 mg de BE o 8 ug de GnRH son capaces de sincronizar la
emergencia de una nueva onda de desarrollo folicular. Si esto ocurriera, luego del retiro
del DIV 7 dias mas tarde, se podria realizar el diagnostico precoz de gestacion el dia 25
post 1A y se podria administrar PGF solo a las hembras diagnosticadas vacias.
Veinticuatro o 48 horas mas tarde, se podria administrar BE o GnRH respectivamente, y
realizar la 1ATF sin la necesidad de deteccion de celos. Por ultimo, seria necesario
realizar pruebas de campo comparando la fertilidad obtenida con los protocolos de RS

tradicionales al dia 13 post IA con los protocolos de RS al dia 18.

El objetivo general de esta tesis fue de optimizar el uso de un DIV con P4 que
permita resincronizar las ovulaciones en vaquillonas de carne y con ello eliminar la
deteccién de celo y aumentar el porcentaje de prefiez traduciéndose en una mejor

eficiencia reproductiva.
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Los objetivos particulares de esta tesis fueron los siguientes:

Estudiar los niveles de P4 plasmatica en vacas ovariectomizadas luego de la
colocacion de un DIV TRIU-B® nuevo o con distintos tiempos de uso consecutivo.
Evaluar la eficiencia del DIV TRiU-B® y los tratamientos hormonales para
resincronizar las ovulaciones en programas de IATF a traves del estudio de la
dinamica folicular mediante ultrasonografia de los ovarios.

Evaluar la fertilidad del DIV utilizando diferentes protocolos de resincronizacion
de celo al dia 13 post IA y de ovulacion al dia 18 post IA en vaquillonas para

carne en predios comerciales.

Las hipotesis més relevantes de esta tesis fueron las siguientes:

Las concentraciones de P4 plasmaticas alcanzadas luego de la colocacion de un
DIV Triu-B® nuevo o con distintos tiempos de uso consecutivo durante un
periodo de 7 dias serian superiores a 1.5 ng/ml.

La utilizacién combinada de DIV TRIuU-B®, PGF y BE o GnRH era eficaz para
resincronizar las ovulaciones en vaquillonas diagnosticadas vacias en programas
de IATF.

La utilizacion combinada de un DIV Triu-B® de 2° o 3° uso, PGF, y BE 0 GnRH
en protocolos de resincronizacion de la ovulacion al dia 18 permitia obtener una
fertilidad igual o superior a la obtenida con un protocolo de tradicional de

resincronizacion de celos al dia 13 sin tener que detectar celos.
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ESTRATEGIA DE LA INVESTIGACION

Esta tesis se desarrollo en tres etapas de acuerdo a los objetivos especificos
planteados. En la primera etapa-Capitulo 2-, se estudiaron los niveles de P4 liberados
por el DIV tanto para el primer uso, segundo uso y tercer uso con el agregado de anillos
suplementarios de P4 En la segunda etapa-Capitulo 3-, se evalué la eficiencia de dichos
DIV para resincronizar las ovulaciones en diferentes programas de IATF mediante el
estudio por ultrasonografia de la dindmica folicular en lo ovarios. Por Gltimo, en una
tercera etapa-Capitulo 4-, se evallo la fertilidad de los DIV con diferentes protocolos de

IATF en vaquillonas para carne de rodeos comerciales.
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CAPITULO Il

NIVELES DE PROGESTERONA PLASMATICA EN VACAS
OVARIECTOMIZADAS LUEGO DE LA COLOCACION DE UN DISPOSITIVO
INTRAVAGINAL TRIU-B® NUEVO O CON DISTINTOS TIEMPO DE USO

CONSECUTIVO

INTRODUCCION

La P4 es una hormona utilizada desde hace méas de dos décadas con mucho éxito
para sincronizar el ciclo estral en bovinos debido a que su funcion principal es suprimir
el estro y la ovulacion. En los primeros ensayos realizados con dicha hormona, los
animales recibian dosis diarias de esteroides por mas de 20 dias (Bergfelt et al., 1994) lo
que resultaba en una muy buena sincronizacion de los celos pero en una baja fertilidad.

La accion de la P4 es suprimir la frecuencia pulsatil de LH (Savio et al., 1993), la
cual a su vez causa supresion del crecimiento del foliculo dominante de una manera
dosis dependiente, pero no suprime la secrecion de FSH (Adams et al., 1992). De esta
manera, se produce el recambio folicular originandose nuevas ondas de desarrollo
folicular en respuesta a las concentraciones plasmaticas de FSH circulantes y ante la
presencia de un CL funcional. Las concentraciones plasmaticas de P4 en sangre deben
de superar los 1.5 ng por ml* para suprimir la accion pulsatil de la LH evitando de esta
manera el estro y la ovulacion (Roche et al.1981).

Los desarrollos comerciales de esta hormona se enfocaron inicialmente en la

administracion oral, inyectable, e intradérmica de progesteronas sintéticas muy potentes.
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Nuevos avances en el uso de la P4 coincidieron con el desarrollo de dispositivos
intravaginales de liberacion controlada de P4 como el PRID conteniendo 1.55 g de P4
(Webel, 1976), que fueron usados solos o en combinacion con otras hormonas como las
PGF o BE (Roche, 1974). Mas reciente, se ha extendido el uso de otros dispositivos
intravaginales como el CIDR-B® que conteniene 1.9 g de P4 (Macmillan et al, 1991), el
DIB® que contiene 1 g de P4 y el TRIU B® que también contiene 1.0 g de P4, y que
ademas se le pueden agregar tres anillos adicionales de 100 mg de P4 cada uno, para
reutilizar dicho dispositivo por tercera vez.

El uso en tratamientos prolongados con estos progestagenos (14 a 21 dias; como
fueron utilizados inicialmente) resulta en una disminucion de la fertilidad y en la
aparicion de foliculos persistentes que reducen la viabilidad del ovocito (Hansel, 1961;
Ginther et al, 1989; Mihm, 1999). Varios factores fueron relacionados con esta baja
fertilidad entre los que se encontraban defectos en el transporte de los espermatozoides
y una mala calidad del ovocito (Smith y Stevenson, 1995). Smith y Stevenson (1995) y
Mihm et al, 1999; han observado que los progestagenos no llegan a imitar la accion de
los niveles luteales de la progesterona sobre la secrecidén pulsatil de la LH que se
encontraba aumentada y hacia que el foliculo dominante siguiera creciendo sin permitir
el crecimiento de una nueva onda de desarrollo folicular, a su vez la alta frecuencia de
pulsos de LH activaba el ovocito para que continuara con la meiosis, de manera que
cuando se retira la fuente de P4, el foliculo ovulatorio contenia e un ovocito envejecido
que resulta en muy baja fertilidad. Estudios posteriores coinciden en que la forma de
evitar este problema es sincronizar el desarrollo folicular de modo que todos los
animales tengan un foliculo en crecimiento con capacidad de ovular un ovocito viable al
momento de la remocion del dispositivo de P4 . Varios han sido los métodos planteados

para sincronizar el desarrollo de una nueva onda, uno de ellos es la es la utilizacion de
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BE o E> 17-f junto con P4 que a través de la inhibicion de las gonadotrofinas circulantes
causa la inhibicion del foliculo dominante, con la consiguiente emergencia de una nueva

onda de desarrollo folicular de 3 a 5 dias mas tarde (Bo et al, 1993).

ANTECEDENTES ESPECIFICOS

Varios trabajos revisados sobre los perfiles de P4 plasmatica en sangre cuando se
han utilizado DIV de liberacién controlada impregnados en P4 demuestran que la
cantidad de hormona liberada por el dispositivo es la misma al inicio que hacia el final
del tratamiento ya sea con un dispositivo nuevo u usado (Macmillan et al.1993). En un
experimento utilizando vacas OVX. Macmillan et al. (1991), demuestran que luego de
la insercion de un DIV (CIDR ® 1,9 g de P4) por 12 dias existe una variacién en la
concentracion plasmatica de P4 de 5,6 ng ml™ con un rango de 8,6 ng ml™ a las 6 h de la
insercion y de 2,5 ng mI* al momento de retirar el dispositivo. Luego de un tratamiento
por 15 dias con CIDR B el remanente de P4 fue de 0.8 g en el dispositivo con una
perdida 1,06 g. En un trabajo similar, Petterson y Henderson (1990) cuando trabajaron
con 6 vacas OVX de similar peso y condicion corporal, encontraron que luego de la
insercion de un CIDR® (1.9 g de P4) por 15 dias, la variacion en la concentracion
plasmética de P4 fue de 5.6 ng ml * luego de las 6 h pos insercion a 2.3 ng por ml*
luego del retiro.

El aumento de las concentraciones de P4 en el DIV no necesariamente aumenta
la concentracion plasmética de P4 en los animales (Roche et al 1981). Varios trabajos
han demostrado que DIV con P4 que contienen menor concentracion de dicha hormona
son igualmente efectivos en alcanzar y mantener una concentracién plasmatica de P4

superior a 1 ng ml. Las concentraciones plasmaticas de P4 en vacas OV X tratadas con
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DIV formulados con diferentes dosis de P4, CIDR (1,9 g), DIB (0.5g), DIB (1g) resultan
en perfiles similares de concentracion plasmatica de P4 en vacas OVX tratadas por 7
dias, siendo el ABC promedio para cada grupo de 2266.8, 2236.4, 2164.6 mm?
respectivamente, (P>0.95; Aviles M et al 2005). El mismo equipo de trabajo tampoco
encontro diferencias significativas cuando compar6 el ABC de vacas OV X tratadas con
DIV con P4 (DIB: 1g, DIB: 0.5 g) previamente usados por 7 dias (2097.54, y 2019.43
mm? respectivamente). Pero cuando analizaron la proporcion de vacas que tuvieron
niveles menor a 1ng/mi-1 antes de la remocion del DIV fue mayor en las vacas del
grupo 0.5 g usado que en las del grupo 1 g usado.

Otro trabajo del mismo equipo demuestra que las concentraciones plasmaticas
de P4 alcanzadas por un DIV impregnado en progesterona (DIB 1 g) previamente usado
por 7 dias es efectivo para controlar el desarrollo folicular y la ovulacion en vacas y
vaquillonas, pero no lo es cuando el DIV impregnado en Ps DIB 0.5 previamente es
usado por 7dias ya que no es capaz e aportar niveles superiores a 1.0 ng /ml -‘durante
todo el tratamiento (Aviles M et al, 2005).

El area bajo la curva (ABC) es una método de medidas resumidas propuesto por
Matthews, et al 1990 que se utiliza cuando estudiamos medidas repetidas en el tiempo,
es calculado para cada individuo luego agrupado y posteriormente comprado por test
estadisticamente simples y validos. Con esta forma de célculo no se ignora la
dependencia que tienen cada punto repetido entre si como cuando se usan los test
comunes. Agregar la unidad en que se expresa.

En resumen, la aparicion en el mercado de DIV con 1 g de P4 que pueden ser
utilizados tres veces, disminuira el costo de la sincronizacion lo que permitiria
considerar la opcion de reutilizar los DIV en la resincronizacién de los animales

diagnosticados vacios o la reutilizacion de los DIV con otras vacas. Sin embargo, seria
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necesario evaluar en vacas OVX las concentraciones de P4 liberadas por los dispositivos
durante cada uno de los periodos de 7 dias que son utilizados para determinar si
alcanzan a liberar un minimo de 1.5 ng/ml necesarios inhibir el estro y la ovulacion.

El objetivo de este capitulo fue estudiar los niveles de P4 plasmética en vacas
OVX luego de la colocacion de un DIV TRIU-B® nuevo o con distintos tiempos de uso
consecutivo.

La hipotesis planteada fue que los DIV Triu-B® de primer, segundo o tercer uso
eran capaces de liberar concentraciones superiores a 1.5 ng/ml de P4 durante los 7 dias

que se mantenian colocados en vacas OVX.

MATERIALES Y METODOS

Disefio Experimental

Se utilizaron 6 vacas cruzas Angus x Hereford de mas de 2 partos perteneciente
al establecimiento MC y L Inchausti, propiedad de la Universidad Nacional de La Plata,
ubicado en Valdéz, partido de 25 de Mayo, Buenos Aires, Argentina. El disefio utilizado
fue split-plot (Petersen RG, 1985). El primer TRT estudiado fue la utilizacion de un
DIV TRIU-B® sin P4 (placebo, 0 g P4) mientras que el otro TRT estudiado fue la
utilizacion de un DIV TrIUu-B® con la cantidad de P4 que posee en su forma comercial
(tratamiento, 1 g P4). Todos los animales fueron OV X por el flanco (Youngquist, 1997)
14 dias antes de comenzar el experimento, y luego fueron asignados en forma aleatoria
a cada uno de los 2 0 3 grupos experimentales durante 7 periodos consecutivos de 7 dias
cada uno. A todos los animales experimentales del grupo PLA se les insert6 durante el
1° (n=3), el 3° (n=3), el 5° (n=2) y el 7° (n=2) periodo un DIV (1° uso, 2° uso, 3° uso y 3°
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uso, respectivamente) que contenia 0 g Pa4; mientras que a todos los animales
experimentales del grupo TRT se les insertd durante el 1° (n=3), el 3° (n=3), el 5° (n=2)
y el 7° (n=2) periodo un DIV (1° uso, 2° uso, 3° uso y 3° uso, respectivamente) que
contenia 1 g P4 (Figura 2.1).

Durante el 5° y el 7° periodo, en el grupo TRT, a dos animales experimentales se
le colocaron 2 anillos suplementarios con 0.1 g de P4 en cada DIV TrIu-B® (total=0.2 g
de P4); y a los dos animales restantes se les colocaron 3 anillos suplementarios con 0.1 g
de P4 en cada DIV TRrIU-B® (total=0.3 g de P4). Durante ambos periodos, en el grupo
PLA, a dos animales experimentales se le colocaron dos 2 anillos suplementarios en
cada DIV TRIU-B® con 0 g de P (total=0 g de P4). Durante el 2°, el 4° y el 6° periodo, a
todos los animales de ambos grupos experimentales (PLA, TRT) no se les insertd el
DIV Triu-B® (Figura 2.1).

Todos los animales experimentales fueron sangrados por la vena coccigea. Se
recolectaron, diariamente, muestras de sangre en tubos heparinizados, a las 08:00 h
desde el dia 0 al dia 7 en los periodos experimentares 1, 3, 5y 7. Ademas, en los dias 0
y 7 del 1°, 3° 5°y 7° periodo, se les realizd a todas las vacas una ventana de sangrado
para estudiar la dinamica de la P4 plasmatica al momento de la insercion y del retiro de
los DIV TRIU-B® respectivamente. Para ello se obtuvieron muestras de sangre cada 2 h
entre las 08:00 y las 20.00 horas. Todas las muestras de sangre obtenidas fueron
centrifugadas y almacenadas a -20° C hasta que las concentraciones de Pa fueron
determinadas por RIA (Coat-A-Count® Progesterone, Diagnostic Product Corporation,
Los Angeles, CA). El coeficiente de variacion intra ensayo fue del 3.87% vy el
coeficiente de variacién inter ensayo fue de 9.28%.

El &rea bajo la curva se calcul6 para cada uno de los tratamientos con el método

propuesto por Matthews et al. (2005), expresa la suma de las areas debajo del grafico
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1 entre cada punto de observacion consecutivo, es el producto de la diferencia en el

2  tiempo y las dos medidas consecutivas.
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5 Figura2.1. Disefio experimental utilizado para estudiar las concentraciones
6 plasmaéticas de P4 en vacas ovariectomizadas a las cuales se les colocé un
7 implante TRIU-B® placebo, un implante TRIU-B® comercial de 1° uso, de
8 2° uso o de 3° uso con dos o tres anillos.
9

10

11 Analisis Estadistico

12 Las concentraciones plasmaticas de P4 fueron analizadas mediante analisis de
13 variancia utilizando el procedimiento GLM de SAS® para mediciones repetidas en
14  tiempo (SAS® User’s Guide. 1989). El modelo matematico incluyd los efectos de
15 tratamiento (PLA, TRT), hora de muestreo (0, 2, 4, 6, 8, 12, 24, 48, 72, 96, 120, 144,
16 168, 170, 172, 174, 176, 178 y 180) y la interaccion entre tratamiento y hora de

17 muestreo. El test de significancia para el efecto principal de tratamiento utilizd6 como
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término de error el efecto de vaca anidada dentro de tratamiento. El area bajo la curva
fue calculada para cada animal experimental mediante el procedimiento area bajo la
curva (Area Under the Curve, Sigma Plot® 8.02, SSPS Inc. 2002) y luego los datos
obtenidos fueron analizada mediante andlisis de variancia utilizando el procedimiento
GLM de SAS® (SAS® User’s Guide. 1989). El modelo matemético incluyé el efecto de
tratamiento (PLA, TRT), uso (1% uso, 2% uso, 3% uso), y la interaccion entre tratamiento
y uso. El test de significancia para el efecto principal de tratamiento utiliz6 como

término de error el efecto de vaca anidada dentro de tratamiento.

RESULTADOS

DISPOSITIVO INTRAVAGINAL TRIU-B® de ler uso

Las concentraciones plasméticas de P4 obtenidas en vacas OV X a los cuales se
les insert6 un DIV comercial TRIU-B® (1 g P4) de 1° uso durante 7 dias fueron superiores
a los obtenidos con un DIV placebo TRIU-B® (0 g P4; interaccion de tratamiento por
hora de muestreo, P<0.001; Figura 2.2). Mientras que en los animales experimentales
PLA los niveles de P4 plasmética se mantuvieron en una concentracion promedio de
0.5520.17 ng/ml a lo largo del los 7 dias evaluados (12 h pos insercion hasta las 168 h,
momento del retiro DIV); los niveles de P4 plasmatica en los animales con el DIV
comercial fue de 5.25+0.17 ng/ml (para el mismo periodo de tiempo). En estos
animales, a las 4 horas de haber insertado el DIV, la concentracién plasmatica de P4
subié a 6.50+0.71 ng/ml (muestra 3; 4 h) y luego se mantuvo en 5.02+0.70 ng/ml
durante los 7 dias en que el implante estuvo insertado en el animal (muestras 8-14; 24-

168 h). A las 4 horas de retirado el implante (muestra 17; 174 h), la concentracién
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plasmética de P4 bajo a 0.831£0.71 ng/ml y a las 12 horas llegdé a 0.53+0.71 ng/mi

(muestra 20; 180 h; Figura 2.2).
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Figura 2.2. Concentraciones plasméticas de P (cuadrados medios minimos

—
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+ error

estandar, ng/ml) en vacas ovariectomizadas a las cuales se les colocé un
implante TRIU-B® placebo (n=3; 0 g P4) o un implante TRIU-B® comercial de
1° uso (n=3; 1 g de P4). Las concentraciones plasméticas de P4 en las vacas
con implantes placebo fue inferior a las vacas con implantes de 1° uso

(interaccidn de tratamiento por dia, P<0.001).
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DISPOSITIVO INTRAVAGINAL TRIU-B® de 2do uso

Las concentraciones plasméticas de P4 obtenidas en vacas OVX a los cuales se
les insertd un DIV comercial TRIU-B® (1 g P4) de 2° uso durante 7 dias fueron superiores
a los obtenidos con un DIV placebo TRIU-B® (0 g P4; interaccion de tratamiento por
hora de muestreo, P<0.001; Figura 2.3). Mientras que en los animales experimentales
PLA los niveles de P4 plasmatica se mantuvieron en una concentracion promedio de
0.45+0.11 ng/ml a lo largo del los 7 dias evaluados (12 h pos insercion hasta el retiro a
las 168 h); los niveles de P4 plasmética en los animales con el DIV comercial fue de
1.8940.11 ng/ml para el mismo periodo de tiempo. En estos animales, a las 4 h de haber
insertado el DIV, la concentracion plasmatica de P4 subi6 a 1.93+0.14 ng/ml (muestra 3;
4 h) y luego se mantuvo en 1.98+0.14 ng/ml durante los 7 dias en que el DIV estuvo
insertado en el animal (muestras 8-14; 24-168 h). A las 4 horas de retirado el DIV
(muestra 17; 174 h), la concentracion plasmatica de P4 bajé a 0.46+0.14 ng/ml y a las 12

horas lleg6 a 0.43+0.14 ng/ml (muestra 20; 180 h; Figura 2.3).
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estandar, ng/ml) en vacas ovariectomizadas a las cuales se les coloco un
implante TRIU-B® placebo (n=3) o un implante TRIU-B® comercial de 2° uso
(n=3). Las concentraciones plasmaticas de P4 en las vacas con implantes
placebo fue inferior a las vacas con implantes de 2° uso (interaccion de

tratamiento por dia, P<0.001).

DISPOSITIVO INTRAVAGINAL TRIU-B® de 3er uso

Las concentraciones plasméticas de P4 obtenidas en vacas OV X a los cuales se

les insertd un DIV comercial TRIU-B® de 3° uso con 2 anillos (0.2 g P4) o un DIV

comercial TRIU-B® de 3° uso con 3 anillos (0.3 g P4) durante 7 dias fueron superiores a

los obtenidos con un DIV placebo TRIU-B® con 2 anillos placebo (0 g P4; interaccion de

tratamiento por dia, P<0.001; Figura 2.4). Mientras que en los animales experimentales

PLA los niveles de P4 plasmética se mantuvieron en una concentracion promedio de

0.54+0.12 ng/ml a lo largo del los 7 dias evaluados (12 h pos insercion hasta el retiro a
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las 168 h); los niveles de P4 plasmatica en los animales con el DIV comercial fue de
2.760.12 ng/ml para el mismo periodo de tiempo. En estos animales, a las 4 h de haber
insertado el DIV, la concentracion plasmatica de P4 subi6 a 4.42+0.30 ng/ml (muestra 3;
4 h) y luego se mantuvo en 2.77+0.30 ng/ml durante los 7 dias en que el DIV estuvo
insertado en el animal (muestras 8-14; 24-168 h). A las 4 horas de retirado el DIV
(muestra 17; 174 h), la concentracién plasmatica de P4 bajé a 0.48+0.30 ng/ml y a las 12
horas llegd a 0.32+0.30 ng/ml (muestra 20; 180 h). No hubo diferencias significativas
en las concentraciones plasmaticas de P4 obtenidas en vacas OVX a los cuales se les
insert6 un DIV comercial TRIU-B® de 3° uso con 2 anillos (0.2 g P4) 0 un DIV comercial
TrRIU-B® de 3° uso con 3 anillos (0.3 g P4) durante 7 dias (muestras 8-14; 24-168 h; 2.76

vs. 2.759+0.12 ng/ml, P>0.001; Figura 2.4).
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Figura 2.4. Concentraciones plasmaticas de P4 (cuadrados medios minimos + error
estandar, ng/ml) en vacas ovariectomizadas a las cuales se les coloco un
implante TRIU-B® placebo con 2 anillos placebo (n=4; 0 g P4), un implante
TRIU-B® comercial de 3° uso con 2 anillos (n=4; 0.2 g de P4) o un implante
TRIU-B® comercial de 3° uso con 3 anillos (n=4; 0.3 g de P4). Las
concentraciones plasmaticas de P4 en las vacas con implantes placebo fue
inferior a las vacas con implantes de 3° uso con 2 o 3 anillos (interaccion de
tratamiento por dia, P<0.001). Las concentraciones plasmaticas de P4 en las
vacas con implantes de 3° uso con 2 anillos fueron similares a las
concentraciones plasmaticas de P4 en las vacas con implantes de 3° uso con 3
anillos (interaccion de tratamiento por dia, P>0.72).
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1 Areabajo la curva

2 El ABC obtenida en vacas OVX a los cuales se les insertd6 un DIV comercial
3  TRIU-B® (1 g P4) de 1° uso durante 7 dias fue superior a la obtenida con un DIV PLA
4  TrRIU-B® (0 g Ps; efecto de tratamiento; 895.8 vs. 100.5+28.1 ng h/ml; P<0.001; Figura

5 2.5).
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9 hora/ml) en vacas ovariectomizadas a las cuales se les colocé un implante
10 TRIU-B® placebo (n=3; 0 g P4) y con un implante TRIU-B® comercial de 1°
11 uso (n=3; 1 g de P4). El area bajo la curva de P4 en las vacas con implantes
12 placebo (a) fue inferior a las vacas con implantes de 1° uso (b; P<0.001).
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El ABC obtenida en vacas OVX a los cuales se les insert6 un DIV comercial

TRIU-B® (1 g P4) de 2° uso durante 7 dias fue superior a la obtenida con un DIV placebo

TRIU-B® (0 g Pa4; efecto de tratamiento; 331.4 vs. 86.8+18.2 ng h/ml; P<0.001; Figura

2.6).
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Figura 2.6. Area bajo la curva de P4 (cuadrados medios minimos + error estandar, ng
hora/ml) en vacas ovariectomizadas a las cuales se les colocd un implante
TRIU-B® placebo (n=3) y con un implante TRIU-B® comercial de 2° uso (n=3).
El &rea bajo la curva de P4 en las vacas con implantes placebo (a) fue inferior

a las vacas con implantes de 2° uso (b; P<0.001).

El ABC obtenida en vacas OVX a los cuales se les insert6 un DIV comercial

TRIU-B® (1 g P4) de 3° uso con 2 anillos (0.2 g P4) 0 un DIV comercial TRIU-B® de 3°

uso con 3 anillos (0.3 g P4) durante 7 dias fue superior a la obtenida con un DIV placebo
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TRIU-B® con 2 anillos placebo (0 g P4; efecto de tratamiento; 480.8+21.2 vs. 95.5+30.0
ng h/ml; P<0.001; Figura 2.7). No hubo diferencias significativas en el ABC obtenida
en vacas OVX a los cuales se les insertd un DIV comercial TRIU-B® de 3° uso con 2
anillos (0.2 g P4) o un DIV comercial TRIU-B® de 3° uso con 3 anillos (0.3 g P4) durante

7 dias (483.3 vs. 478.2+31.6 ng h/ml; P>0.90; Figura 2.7).
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Figura 2.7.Area bajo la curva de P4 (cuadrados medios minimos + error estandar, ng
hora/ml) en vacas ovariectomizadas a las cuales se les coloco un implante
TRIU-B® placebo con 2 anillos placebo (n=4; 0 g P4), con un implante TRIU-
B® comercial de 3° uso con 2 anillos (n=4; 0.2 g de P4) y con un implante
TRIU-B® comercial de 3° uso con 3 anillos (n=4; 0.3 g de P4). El area bajo la
curva de P4 en las vacas con implantes placebo (a) fue inferior a las vacas
con implantes de 3° uso con 2 o 3 camisas (b; efecto de tratamiento;
95.5+30.0 vs. 480.8+21.2; P<0.001). El area bajo la curva de P4 en las vacas
con implantes de 3° uso con 2 camisas (b) fue similar al area bajo la curva de
P4 en las vacas con implantes de 3° uso con 3 camisas (b; efecto de
tratamiento; 483.3 vs. 478.2+31.6; P>0.90).
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DISCUSION

De acuerdo a lo planteado por Macmillan et al (1993) la cantidad de hormona
liberada durante el inicio es la misma que durante el final del periodo de tratamiento, si
bien hay un pico de P4 a las 6 h pos insercion, luego se estabiliza y se mantiene
constante durante los 7 dias de duracion del protocolo. Los valores promedio de la
concentracion plasmatica de P4 son similares a los reportados por Macmillan et al
(1991), 5.6 vs. 5.25 ng/ml . Es importante considerar que el CIDR B contiene 1.9 g de
P4y que el TRUI B contiene 1 g por lo cual a pesar de tener menos concentracion de P
el DIV se obtuvieron concentraciones similares de hormona en sangre.

Los niveles de concentracion plasmatica de P4 en sangre cuando se utiliza un
DIV de 1 g de P4 previamente usado por 7 dias es igualmente eficiente en lograr
concentraciones plasmaticas de progesterona superiores a 1.5 ng/ml (Roche et al 1981 )
reportandose un valor promedio de 1.89 ng/ ml? durante los 7 dias de duracion del
tratamiento. Con respecto a la concentracion plasmatica de P4 cuando se utiliza un DIV
TrRIU-B® (1 g de Psde 3* uso y 2 o 3 anillos suplemetarios de 0.1 g de P4 cada una) son
igualmente efectivas para mantener un nivel aceptable de P4 en sangre que permita
controlar la secrecion pulsatil de LH (2.76 ng/ ml?). Queda claro que el haber
aumentado la concentracion P4 del DIV aumento los niveles de P4 circulantes en sangre
posibilitando de esta manera un tercer uso de los DIV con el agregado de 2 o 3 camisas
suplementarias de P4 de 0.1 g. Pero no existieron diferencias en los niveles de P4
plasmatica alcanzados cuando se colocaron 2 0 3 camisas suplementarias de P4 de 0.1 g.

Estos resultados concuerdan con los encontrados por Roche et al, (1981) en el
cual por mas que se aumente la concentracion plasmatica de P4 en el dispositivo (en el

caso de 2 o 3 camisas suplementarias de 0.1 gr de P4) no aumenta la concentracion
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plasmética de P4 en sangre, pero difiere con lo reportado por otros autores cuando
trabajaron con dispositivos usados (DIB 0.5 y 1g de P4) para el primer caso todas las
vacas mantuvieron una concentracion plasmatica de P4 inferior a 1ng/ml * durante el
tratamiento (Aviles et al 2005).en este caso los niveles de P4 del DIV afectd la
concentracion plasmatica de dicha hormona.

Con respecto al calculo del ABC tanto para el 1° uso, 2° uso, y 3° uso con el
agregado de 2 o 3 anillos suplementarios (901.7, 333.1, 488.4 y 483.1 ng h/ml,
respectivamente) son inferiores a los reportados Aviles et al (2005) cuando trabajé con
DIV CIDR (1.9 g P4), DIB (0.5 g P4). DIB (1g P4), DIV previamente usados por 7 dias
DIB (0.5 g P4) y DIB (1g P4) siendo los valores 2266.8, 2236.4, 2164.6, 2019.43 y
2097.54 mm? respectivamente. No registrandose diferencias estadisticamente
significativas en los perfiles de P4 en sangre para los tres primeros DIV, tampoco las
hay entre los dos ultimos DIV si bien en el primero la mayor proporcion de vacas no
superan los 1 ng/ ml*, lo que resultaria ineficiente en logar un adecuado control del
desarrollo folicular para ser utilizados en protocolos de sincronizacion vy
resincronizacion de celo y ovulacion. Seria oportuno realizar mas trabajos que analicen
los resultados obtenidos con el ABC para poder comprar una base mas amplia de
comparacion.

Si bien el ABC calculada para nuestros perfiles de P4 en sangre son inferiores,
igualmente fueron eficientes en logar un buen control del desarrollo folicular lo cual se

demuestra en la tercer capitulo de esta tesis.
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CONCLUSIONES

Podemos concluir que los niveles de P4 plasmaética alcanzados en vacas OVX
luego de la insercion de DIV TRIU B® nuevo conteniendo 1 g de P4, usado y re-usado
con el agregado de 2 o 3 anillos suplementarios de P4 (0.1 g cada una) alcanzan un nivel
de P4 superior a 1.5 ng/ml durante los 7 dias que dur6 el experimento. Con este nivel de
P4 plasmética es posible suprimir la frecuencia pulsatil de la LH de esta manera se evita
el estro y la ovulacién lo cual nos permite lograr un buen control del desarrollo
folicular, para poder ser utilizados en protocolos de sincronizacion y resincronizacion de

celos y ovulacion con éxito.
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CAPITULO Il

ESTUDIO DE LA DINAMICA FOLICULAR PARA EVALUAR LA
EFICIENCIA DE LOS TRATAMIENTOS CON DISPOSITIVO
INRAVAGINALES TRIU-B® PARA RESINCRONIZAR CELO Y OVULACION

EN PROGRAMAS DE IATF

INTRODUCCION

El uso en tratamientos prolongado con progestagenos (como fueron utilizados
inicialmente) resultaban en una disminucion de la fertilidad y en la aparicion de
foliculos persistentes que reducen la viabilidad del ovocito (Hansel, 1961; Ginther et al,
1989). Varios factores fueron relacionados con esta baja fertilidad entre los que se
encontraban defectos en el transporte de los espermatozoides y una mala calidad del
ovocito (Smith y Stevenson, 1995). Smith y Stevenson (1995) han observado que los
progestagenos no llegan a imitar la accion de los niveles luteales de la progesterona
sobre la secrecion pulsatil de la LH que se encontraba aumentada y hacia que el foliculo
dominante siguiera creciendo sin permitir el crecimiento de una nueva onda de
desarrollo folicular, a su vez la alta frecuencia de pulsos de LH activaba el ovocito para
que continuara con la meiosis, de manera que cuando se retira la fuente de Py, el foliculo
ovulatorio contiene un ovocito envejecido que resulta en muy baja fertilidad. Estudios
posteriores coinciden en que la forma de evitar este problema es sincronizar el
desarrollo folicular de modo que todos los animales tengan un foliculo en crecimiento

con capacidad de ovular un ovocito viable al momento de la remocion del dispositivo de
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progesterona. Varios han sido los métodos planteados para sincronizar el desarrollo de
una nueva onda, uno de ellos es la es la utilizacién de BE o E> 17-p junto con P4 que a
través de la inhibicion de las gonadotrofinas circulantes causa la inhibicién del foliculo
dominante, con la consiguiente emergencia de una nueva onda de desarrollo folicular de
3 a 5 dias mas tarde (Bo et al, 1993). Otra forma de mantener controlada la dinamica
folicular y la ovulacion es a través de el uso de analogos de GnRH que causan la
ovulacion del foliculo dominante resultando en una nueva onda de crecimiento folicular
dentro de los 2 o 3 dias (Pursley et al.1995).

De esta manera se fueron desarrollando protocolos que cuentan con una base de
P4, aportada por el uso DIV con diferentes concentraciones (1.9, 1.0, monodosis etc) por
7 u 8 dias junto con la administracion de BE (Mcmillan et al, 1996) obteniendo
resultados aceptables. Los tratamientos mas utilizados consisten en la administracion de
2 mg de BE junto con la insercién del DIV el dia 0, remocién del DIV en el dia7 u 8
junto con la administracion de PGF. Luego se administra 1 mg de BE 24 h pos
remocion del dispositivo para sincronizar la ovulacion y posteriormente se insemina a
tiempo fijo de 50 a 56 h pos remocion del DIV.

La administracion de BE o GnRH al retiro del dispositivo resultan en la
ovulacion del foliculo dominante y aceptable indice de prefiez a la inseminacion
artificial a tiempo fijo. Alternativamente se pueden usar tratamientos con eCG que
estimulan el desarrollo final del foliculo dominante (Cutaia et al 2006).

Los protocolos de resincronizacion mas cominmente usados comienzan el dia
16 al 18 con la insercion DIV junto a GnRH o BE, 7 dias mas tarde se retira, se hace el
diagnostico de gestacion, administrandoles PG a las vaquillonas vacias al dia siguiente
se administra BE e IATF a las 56 hs posremocion o GnRH e IATF 48hs pos remocion
(Dominguez et al 2001).

34



10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

ANTESCEDENTES ESPECIFICOS

Cutaia et al (2005) compararon los efectos de de las distintas concentracion de
P4 (1gr, 0.5, 1 gr previamente usado) de los DIV sobre la dinamica folicular cuando
aplicaban un tratamiento convencional con, estadiol al inicio junto con la insercion del
DIV, prostraglandina al retiro y estradiol nuevamente a las 24 hs. No encontraron
diferencias significativas en el numero de animales que comienzan la onda folicular,
pero el comienzo de la onda fue mas tarde en los animales tratados con el dispositivo
DIV usado ( 4.12 vs 3.5) que los tratados con DIV nuevos, mientras que los tratados
con DIB 0.5 g tuvieron un valor intermedio. No se encontraron diferencias entre los
grupos en el intervalo a la ovulacion y la distribucion de las ovulaciones detectandose
las ovulaciones entre las 69.6 y 71 hs pos retiro del DIV. Por lo cual concluyeron que la
utilizacion de tratamiento con BE y DIV (DIB Syntex, Argentina) con P4 conteniendo
0,5 g, 1 g o reusados luego de 7 dias es igualmente eficiente en el control del desarrollo
folicular y la owvulacion en vacas y vaquillonas No encontrando diferencias
significativas en el inicio de la onda, tamafio del foliculo dominante y ovulacién para las

diferentes concentraciones de P4 encontradas en el DIV.

MATERIALES Y METODOS

Disefio Experimental
Para realizar este experimento se utilizaron 18 vaquillonas Angus x Hereford,

con una condicion corporal de 3.25+0.034 (escala de 1 al 5) y un peso 305+2.52 Kg.
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pertenecientes a un predio comercial del departamento de Flores, Uruguay. El dia -19 y
-9 del inicio del tratamiento se realizé una ecografia de los ovarios para determinar el
porcentaje de vaquillonas que no se encontraban ciclando y detectar posibles
anormalidades reproductivas. Las ecografias fueron realizadas con ecografo Aloka
SSD-500V y un transductor lineal de 7.5 Mhz (Aloka Co., LTD, Tokio, Japon). Durante
el experimento las vaquillonas pastorearon sobre campo natural con buena
disponibilidad de pasto. Las vaquillonas se asignaron en forma aleatoria a uno de tres
TRT. En la Figura 3.1 se resume el disefio experimental utilizado.

EI TRT1 (BE13, n=6), en el dia -9 se insertd un DIV de 1° uso (Triu-B®, 1 g Pq;
Biogénesis, Argentina) durante 7 dias y se administré de 2 mg de BE (Benzadiol®,
Universal Lab, Uruguay). Al retiro del DIV se administrdé 150 ug de PGF
(delprostenate, Glandinex®, G Ramén, Argentina) y a las 24 h se administré 1 mg de
BE, y se realizo la IATF 52 h luego de ser removido el DIV. El dia 13 se reinsertd un
DIV de 2° uso durante 7 dias con 1 mg de BE. A las 24 h del retiro del DIV, se
administro 1 mg de BE, y desde el dia 22 y hasta el dia 24 se detecto celo y se realizé la
IA 12 h mas tarde.

EI TRT 2 (BE18, n=6), en el dia -9 se insertd un DIV de 1° uso (Triu-B®, 1 g P4;
Biogenesis, Argentina) durante 7 dias y se administré de 2 mg de BE. Al retiro del DIV
se administré 150 ug de PGF y a las 24 h se administr6 1 mg de BE, y se realizé la
IATF 52 h luego de ser removido el DIV. A los 18 dias pos IA, se inserté un DIV de 2°
uso y 1 mg de BE, el dia 25 se retird el DIV y se realizd el diagnostico precoz de
gestacion, y a las vaquillonas vacias se les administr6 150 ug de PGF. Al dia 26 se

administrd 1 mg de BE y se realizd la IATF a las 52 h de la remocién del DIV.
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Figura 3.1.Disefio experimental para el estudio de la dinamica folicular de los
tratamientos con dispositivo intravaginales Triu-B® de 1° y 2° uso para
sincronizar y resincronizar el celo y ovulacion en programas de IATF en
vaquillonas para carne.

El TRT 3 (GnRH18, n=6) fue similar al grupo 2 pero se cambio6 el BE por 8 ug
de GnRH (acetato de buserelina, Receptal®, Intervet, Uruguay) en el momento de la
insercion del DIV. Al retiro del DIV (dia —2) se administré 150 ug de PGF, y 48 h mas

tarde se administro 8 pg de GnRH vy se realizd la IATF. La resincronizacién comenzé el

37



10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24
25

dia 18 con la insercion de un DIV de 2° uso con 8 ug de GnRH, el dia 25 se retiro el
DIV y se realizd el diagnostico de gestacion precoz y a las vaquillonas vacias se les
administré6 150 ug de PGF y 8 ug de GnRH. Se realizd la IATF a las 48 h de la
remocion del DIV.

Durante el desarrollo del experimento se realizaron ecografias diarias entre los
dias 13 al 26 para el TRT1 y de los dias 18 al 31 para los TRT2 y TRT3 para estudiar la
dinamica folicular. Cada 12 h se realizaron en los dias de forma de monitorear el tiempo
de ovulacion. El diagndstico de gestacion de la segunda 1A se realiz6 a los 25 dias junto
con la reconfirmacién de las gestaciones de la primera IA, para detectar las posibles

muertes embrionarias que hubieran ocurrido.

Andlisis Estadistico

Las comparaciones entre TRT se realizaron mediante analisis de varianza
utilizando el procedimiento GLM de SAS® para mediciones repetidas en el tiempo
(SAS® User Guide, 1989). El modelo matematico para analizar las variables
dependientes diametro folicular y luteal, nimero de foliculos de clase 1 (<5 mm), clase
2 (6-9 mm) y clase 3 (>10 mm) incluyo el efecto de protocolo de resincronizacion, el
efecto de vaca anidada en protocolo de resincronizacion y en el dia del ciclo. El
porcentaje de vacas en anestro al inicio de la sincronizacion, el porcentaje de éxito de la
resincronizacion, el porcentaje de deteccion de celo, el porcentaje de prefiez a los 25 y
50 dias pos-inseminacion y el porcentaje de muerte embrionaria al dia 50 pos-
inseminacion fueron analizados utilizando el procedimiento CATMOD de SAS® (SAS®
Users Guide, 1989), el mismo modelo matematico que incluyo los efectos del protocolo

de resincronizacion.
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RESULTADOS

En el grupo de vaquillonas a las cuales se les inserté un DIV de 2° uso el dia 13
pos IA (dia del protocolo, BE13), se pudo identificar la divergencia entre el FD y el FS
de la nueva onda el dia 20 del protocolo, mientras que en los grupos de vaquillonas a las
cuales se les insert6 un dispositivo intravaginal de 2° uso el dia 18 pos IA (dia del
protocolo, BE18 y GnRH18), se pudo identificar divergencia entre el FD y el FS de la
nueva onda el dia 25 del protocolo (TRT, P<0.001; Dia, P<0.001; Figura 3.2.A, 3.2.By
C). El diametro del FS fue similar al del FD hasta el dia de la divergencia, pero luego
comenzé a disminuir paulatinamente. Esto ocurrié aproximadamente en el dia 19 del
protocolo en el grupo BE13 y en el dia 25 del protocolo en los grupos BE18 y GhnRH18
(interaccién de TRT x dia; P<0.001; Figura 3.2.A, 3.2.B y 3.2.C). El dia del inicio de la
divergencia concordd con el inicio de la DOM tanto en el grupo BE13 como en los
grupos BE18 y GnRH18 (TRT, P<0.05; dia del protocolo, P<0.001; Figura 3.2.A, 3.2.B
y3.2.C).

Cuando los datos de la dinamica folicular fueron normalizados al dia de inicio de
la onda, no se detectaron diferencias significativas en el diametro del FD y FS y en la
DOM entre tratamientos (TRT x dia de la onda, P<0.25, P<0.81, P<0.75,
respectivamente; TRT, P<0.44, P<0.80, P<0.58, respectivamente; Figura 3.6.A, 3.2.B y
3.2.0).

Las ondas de crecimiento folicular fueron analizadas mediante regresion
multiple para determinar que funcion correspondia a la dinamica de crecimiento del FD,
FS y la DOM tanto para el dia del protocolo de sincronizacion como para el dia de la

onda. En la Tabla 3.1 se encuentran los coeficientes correspondientes a las distintas
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funciones calculadas para los datos analizados por dia del protocolo mientras que en la
Tabla 3.2 se encuentran los coeficientes correspondientes a las distintas funciones
calculadas para los datos analizados por dia de la onda. El crecimiento del FD de
acuerdo al dia del protocolo o el dia de la onda fue explicado con una funcion
polinomial lineal para todos los TRT en ambos casos (P<0.05; Dia del protocolo, Tabla
3.1, Figura 3.4.A [BE13], Figura 3.5.A [BE18], Figura 3.6.A [GnRH18]; Dia de la
onda, Tabla 3.2, Figura 3.7.A [BE13], Figura 3.8.A [BE18], Figura 3.9.A [GnRH18]).
Por el contrario, el crecimiento del FS de acuerdo al dia del protocolo o el dia de la onda
fue explicado con una funcién polinomial cibica para todos los TRT en ambos casos
(P<0.05; Dia del protocolo, Tabla 3.1, Figura 3.4.B [BE13], Figura 3.5.B [BE18],
Figura 3.6.B [GnRH18]; Dia de la onda, Tabla 3.2, Figura 3.7.B [BE13], Figura 3.8.B
[BE18], Figura 3.9.B [GnRH18]). Por dltimo, una funcion polinomial cuadréatica
permitio explicar la dominancia por dia de protocolo o por dia de onda para todos los
TRT (P<0.05; Dia del protocolo, Tabla 3.1, Figura 3.4.C [BE13], Figura 3.5.C [BE18],
Figura 3.6.C [GnRH18]; Dia de la onda, Tabla 3.2, Figura 3.7.C [BE13], Figura 3.8.C
[BE18], Figura 3.9.C [GnRH18]).

El dia que se identificé el FD (DIFD) fue aproximadamente 1 dia mas temprano
en los TRT iniciados al dia 18 que en el TRT iniciado al dia 13 (4.00+0.38 vs.
3.252+0.38 y 3.00£0.44, P<0.10). Pero, el diametro del FD al ser identificado (DIAIFD)
fue mayor para el TRT iniciado el dia 13 que para los TRT iniciados el dia 18
(5.12+0.16 vs. 4.00+0.16 y 4.66+0.18, P<0.01). El intervalo retiro del dispositivo-
ovulacion (IRO) tendié a ser mayor para las vaquillonas del TRT BE13 que para las de
los TRT BE18 y GnRH18 (66.00+5.37 vs. 51.00+5.37 y 58.00+6.20, P<0.10). Ademas,
el intervalo droga-ovulacién (IDO) fue mas largo para el TRT BE13 que para los TRT

BE18 y GnRH18 (42.00+5.04 vs. 30.00+5.04 y 22.00+5.38, P<0.05). No hubo
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diferencias significativas en el didmetro del foliculo ovulatorio y en la dominancia entre

los tres TRT.
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Figura 3.2. Dinamica folicular de la resincronizacion-dia del protocolo: (A) dia 13 pos
IA, dispositivo Triu-B de 2° uso (d13-20), 2 mg BE (d13), 1 mg BE (d20),
deteccidn de celo e 1A ¢/12 h; (B) dia 18 pos IA, dispositivo Triu-B de 2° uso
(d18-25), 2 mg de BE (d18), diagnostico precoz de gestacion mediante
ultrasonografia (d25), 150 ug PGF a las diagnosticadas vacias (d25), 1 mg de
BE (d26), IATF (56 h); y (C) dia 18 pos IA, dispositivo Triu-B de 2° uso
(d18-25), 8 ug de GnRH (d18), diagnostico precoz de gestacion mediante
ultrasonografia (d25), 150 ug PGF a las diagnosticadas vacias (d25), 8 ug de
GnRH (d27), IATF (48 h).
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BE (d26), IATF (56 h); y (C) dia 18 pos IA, dispositivo Triu-B de 2° uso
(d18-25), 8 ug de GnRH (d18), diagndstico precoz de gestacién mediante
ultrasonografia (d25), 150 ug PGF a las diagnosticadas vacias (d25), 8 ug de
GnRH (d27), IATF (48 h).
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Figura 3.4. Analisis de regresion multiple de la dindmica de crecimiento folicular por
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cuadratico) para el tratamientos BE13. Se presentan los valores promedios
observados Y los estimados por la funcién polinomial.
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Figura 3.5. Analisis de regresion multiple de la dindmica de crecimiento folicular por
dia del protocolo del foliculo dominante (FD; A, polinomio lineal), foliculo
subordinado (FS; B, polinomio cubico) y dominancia (C, polinomio
cuadratico) para el tratamientos BE18. Se presentan los valores promedios
observados y los estimados por la funcién polinomial.
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cuadratico) para el tratamientos GnRH18. Se presentan los valores
promedios observados y los estimados por la funcion polinomial.
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1 Tabla 3.1. Anélisis de regresién maltiple de la dindmica de crecimiento folicular por dia
2 del protocolo del foliculo dominante (FD), foliculo subordinado (FS) y
3 dominancia (DOM) para cada uno de los tres tratamientos utilizados (BE13,
4 BE18 y GnRH18).
5
Coeficientes ES T P R? R?2 Ajus ANOVAP
BE13
Diametro FD  y0:-4.554 0.57 -7.87 0.0002 0.98 0.98 <0.0001
:0.610 0.02 20.72  <0.0001
Diametro FS  y0:-151.830  72.049  -2.107  0.0889 0.83 0.73 0.0209
2:22.664 10.989  2.062  0.0941
b:-1.067 0553  -1.928  0.1118
¢:0.016 0.009  1.784  0.1345
Dominancia  y0:34.809  12.918 2694  0.0431 0.95 0.93 0.0004
a-4.118 1.337  -3.078  0.0275
b:0.122 0.034 3581  0.0158
BE18
Diametro FD  y0:-15.701 1.90 -8.26 0.0004 0.96 0.95 <0.0001
2:0.942 0.07 11.93  <0.0001
Diametro FS  y0:-23.280  298.400 -0.078  0.9416 0.82 0.69 0.0523
a:-0.676 36.858  -0.018  0.9862
b:0.198 1510  0.131  0.9017
¢:-0.005 0.020  -0.243  0.8195
Dominancia y0:133.589  32.489  4.111  0.0147 0.95 0.93 0.0020
a:-11.855 2720  -4357  0.0121
b:0.263 0.056  4.648  0.0097
GnRH18
Diametro FD  y0:-13.359 1.94 -6.86 0.0010 0.95 0.94 0.0001
2:0.848 0.08 10.50  0.0001
Diametro FS  y0:-240.931 251.796 -0.956  0.3928 0.87 0.77 0.0285
a:27.328 31101 0878  0.4292
b:-0.986 1.274  -0.773  0.4823
€:0.011 0.017  0.663  0.5436
Dominancia y0:131.046  37.665 3.479 0.0254 0.95 0.93 0.0021
a:-11.789 3.154  -3.737  0.0202
b:0.265 0.065  4.036  0.0157

[ep}

50



1 Tabla 3.2. Anélisis de regresion multiple de la dinamica de crecimiento folicular por dia
2 de onda del foliculo dominante (FD), foliculo subordinado (FS) vy
3 dominancia (DOM) para cada uno de los tres tratamientos utilizados (BE13,
4 BE18 y GnRH18).
5
Coeficientes ES T P R? R?2 Ajus ANOVAP
BE13
Diametro FD  y0:5.197 0.21 2466  <0.0001  0.97 0.96 <0.0001
a:0.608 0.04 12.90  <0.0001
Didmetro FS  y0:3.525 0.248  14.166  0.0001 0.98 0.97 0.0003
a:2.1867 0225 9711  0.0006
b:-0.516 0.056  -9.138  0.0008
¢:0.032 0.004  7.800  0.0015
Dominancia  y0:-0.186 0510 -0.364  0.7336 0.97 0.95 0.0007
:0.238 0292  0.815  0.4608
b:0.061 0035  1.718  0.1590
BE18
Diametro FD  y0:4.369 0.26 16.32  <0.0001  0.97 0.97 <0.0001
2:0.789 0.04 16.60  <0.0001
Diametro FS  y0:2.937 0.326  8.998  0.0001 0.96 0.94 <0.0001
a:1.917 0.244  7.829  0.0002
b:-0.376 0.050  -7.441  0.0003
¢:0.019 0.003  6.437  0.0007
Dominancia  y0:-0.491 0.603  -0.814  0.4468 0.97 0.96 <0.0001
a:0.479 0277 1731  0.1341
b:0.038 0.027  1.427  0.2032
GnRH18
Diametro FD  y0:3.802 0.17 2222 <0.0001  0.98 0.98 <0.0001
a:0.761 0.03 25.03  <0.0001
Diametro FS  y0:2.939 0.568 5169  0.0021 0.92 0.88 0.0009
a:1.874 0.426  4.397  0.0046
b:-0.358 0.087  -4.080  0.0065
€:0.017 0.005  3.377  0.0149
Dominancia  y0:-0.037 0.730 -0.051 0.9605 0.96 0.95 <0.0001
a:-0.115 0.335  -0.343  0.7432
b:0.101 0.032  3.109  0.0209

[ep}
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Tabla 3.3. Parametros ovulatorios durante la resincronizaciobn en las vacas
diagnosticadas vacias (n=11).

BE13 BE18 GnRH18
DIDF 4.00+0.38% 3.25+0.38" 3.00+0.448
DIAIFD 5.12+0.16° 4.00+0.16° 4.66+0.18F
IRO 66.00+5.37" 51.00+5.37¢ 58.00+6.20°
IDO 42.00+5.044 30.00+5.04' 22.00+5.38!
DOFO 9.25+0.42 9.87+0.42 10.10+0.49
DOM 4.75+0.58 5.10+0.58 6.06+0.68

Nota: DIDF=dia de identificacion del FD; DIAIFD=diametro de identificacion del
FD; IRO=intervalo retiro-ovulacion; IDO=intervalo droga-ovulacion;
DOFO=diametro ovulatorio del FD; DOM=dominancia al momento de
ovular;

A difiere de B, P<0.10;
C difiere de D y E, P<0.01;
D difiere de E, P<0.05;
F difiere de G, P<0.10;
H difiere de I, P<0.05.

DISCUSION

Adams et al (1993) describe que la ecuacion que mejor caracteriza la fase de
crecimiento del FD es una ecuacion cuadratica, en cambio en nuestro estudio la
ecuacion que mejor caracterizo la fase de crecimiento del FD (ordenado tanto por dia de
onda como por dia de protocolo) fue un polinomio lineal, lo cual puede sugerir nuestros
FD tuvieron una tasa de crecimiento mas constante y marcada hasta la ovulacion. En
cuanto a la fase de regresion del FD y el resto de las fases del mayor de los
subordinados Adams el al (1993) las describe con una ecuacién lineal simple en la cual
determina una fase de crecimiento, una fase estatica y una fase de regresioén en nuestro
estudio si bien la ecuacién que represent6 el FS (Tanto para dia de protocolo como para
dia de tratamiento) fue una ecuacion cubica claramente se pueden identificar el

transcurso de las tres fases descriptas por Adams et al (1993).
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El inicio de la onda folicular para los tratamientos con estradiol (E13 y E18) fue
de 4.0 £ 0.38 y 3.25 + 0.38 respectivamente lo cual concuerda con los datos reportados
Bo et al, (1993), cuando demostraron que luego de la administracion de Estradiol 17 B o
BE se inicia el desarrollo de una nueva onda 3 a 5 dias méas tarde. En cambio para el
tratamiento con GnRH . (GnRH18) el inicio de la onda fue de 3.0 + 0.44 dias en
concordancia con lo demostrado por Pursley et al, Martinez et al, Pinccinato et al)
cuando demostré que el inicio de onda folicular ocurria de 2 a 3 dias posterior a la
administracion de GnRH .

Los diametros de los foliculos ovulatorios no difieren entre si reportandose
valores superiores a 9 mm para todos los tratamientos si bien son vales inferiores a los
reportados por otros autores en vaquillonas (Adams et al, Aviles et al) fueron similares
para todos los tratamientos y no afect6 la ovulacion ni el desarrollo de un CL adecuado
para producir Pa.

El intervalo IRO para las vaquillonas a las cuales se indujo la ovulacion con BE
(E13, E18) de 66+6.20 y 51.0+5.37 respectivamente, estos resultados concuerdan con
los resultados reportados por B6 et al cuando trabajo con DIV con P4 y BE al inicio del
tratamiento y 24 hs pos retiro del DIV reportando valores de 40 a 48 hs luego de la
administracion de 1 mg de BE o a las 60 a 72 hs pos retiro del DIV (B0 et al , Aviles et
al ). Si bien en nuestro trabajo la ovulacién para el grupo E18 ocurrié antes de ese
periodo tiempo la esta dentro de los rangos esperables ya que en otros trabajos
realizados hay una proporcion de animales que ovularon en un rango de 48 a 60hs pos
retiro del DIV. (B0 et al). La ovulacion inducida por la GnRH . ( GnRH18) ocurrio a las
58.046.20 concordante con los datos publicados por otros autores que demostraron que
la ovulacion ocurre de 56 a 64 hs pos retiro del DIV(Vasconcellos et al 1994, B0 et al

2001).
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CONCLUSIONES

Podemos concluir que los DIV Triu-B®, conteniendo 1 gr de P4 previamente
usados por 7 dias en combinacién con otras hormonas como PG, BE y GnRH es
eficiente en controlar el desarrollo folicular en vaquillonas para carne, y con ello se
pueden lograr resultados aceptables para ser utilizados en protocolos de sincronizacién

y resincronizacion de celos.
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CAPITULO IV

FERTILIDAD DE LOS TRATAMIENTOS CON DISPOSITIVO
INTRAVAGINAL TRIU-B® EN PREDIOS COMERCIALES DE

VAQUILLONAS PARA CARNE

INTRODUCCION

La necesidad de no depender de la deteccion de celos para tener resultados de
fertilidad aceptables en los diferentes protocolos de sincronizacion de celo, nos ha
llevado a seguir avanzando en el uso de programas de resincronizacion de celos y
ovulaciones que nos permitan re-inseminar las vaquillonas diagnosticadas vacias, sin la
necesidad de detectar celo.

Con el uso de esta tecnologia ademas se puede llegar a un nimero mas importante de
vientres inseminados como herramienta de mejora genética para los predios, y no

quedar reducida a un nimero pequefio de productores que la utilizan.

Antecedentes especificos

El protocolo descripto por Mcmillan en 1997 ha sido realizado por varios
equipos de trabajo demostrando diferentes resultados. Cutaia et al. (2000), evalto la
sincronizacion de los retornos al estro en vaquillonas Hereford de 15 meses de edad con
un peso de 270 a 300 Kg y una condicion corporal de 3 a 3.5 (escala de 1 al 5) que
habian sido inseminadas tiempo fijo. Encontré que el porcentaje final de prefiez del

grupo control con respecto al grupo RS fue de 63.2% vs. 75.0% respectivamente, pero
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el porcentaje de prefiez a la primera IATF fue mayor en el grupo control que en el grupo
RS (61.2 % vs. 41.6%). Por lo cual concluyeron que los tratamientos de
resincronizacion del dia 13 con DIV (1gr P4) mas BE 1mg al inicio y 0,5 mg 24 h luego
del retiro en vaquillonas aumenta el nimero de vaquillonas que retornan al celo luego
de la primera inseminacion artificial a tiempo fijo a expensas de una reduccion del
porcentaje de prefiez probablemente debido al efecto luteolitico del BE en estas dosis y
en estas categorias de animales. Sin embargo Balla et al. (2005) y Callejas et al. (2005),
no encontraron diferencias los porcentajes de prefiez final de encontrando una mayor
sincronizacion de los celos en el grupo RS comparado con el grupo control, por lo cual
se puede obtener una mayor sincronia de los retornos al estro sin afectar los porcentajes
de prefiez ni los animales que retornan al estro, lo cual permite disminuir
considerablemente los tiempos de observacion de los animales para la deteccion de celo
de los retornos. Resultados similares encontr6 Maderno et al. (2005), cuando trabajo
con protocolos de RS el dias 13 pos IA.

Otros trabajos publicados de RS de celo y ovulacién con IATF logran muy
buenos resultados. Dominguez et al. ( 2001) utiliz6 un protocolo de RS a partir del dia
18 pos IA con GnRH y PG sobre vacas sincronizadas con protocolos con Pa
(Norgestomet) y protocolos GnRH-PG (Ovsynch) obteniendo de un 50 a 75% de prefiez
en los primeros 27 dias de comenzada la temporada reproductiva. Las vacas
sincronizadas con un progestageno en la 1° 1A tuvieron un 29.4% mas de prefiez en la 2°
IA y un 15% mas de prefiez acumulada que aquellas sincronizadas con GnRH-PG.
Chesta et al. (2005) en un protocolo sincronizado con una DIV (1 g usado) y BE, la RS
comenzo el dias 16 con la insercion de los DIV (1 g de P4 de 2° y 3° uso) y GnRH,

Obteniendo similares resultados obtuvo de 74 a 75% de prefiez.
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En resumen, si bien se han realizado varios trabajos que han evaluado la fertilidad
de un protocolo combinando DIV, PGF y BE o GnRH al dia 13 post IA; son pocos los
trabajos que han evaluado la fertilidad luego de la utilizacion de un protocolo
combinando DIV, PGF y BE o GnRH al dia 18 post IA con diagnostico precoz de
gestacion al dia 25 post 1A y reinseminacion de los animales diagnosticados vacios.
Ademas, si bien en los capitulos anteriores se demostré que los DIV Triu-B® de 2° 0 3°
son capaces de liberar por lo menos 1.5 ng/ml de P4 y son capaces de resincronizacion
de la ovulacién al dia 18; aun seria necesario realizar una prueba de campo para
demostrar que dicho protocolo permite obtener una fertilidad igual o superior a la
fertilidad que se obtiene con los protocolos tradicionales.

El objetivo de este capitulo fue evaluar la fertilidad del DIV utilizando diferentes
protocolos de resincronizacion de celo al dia 13 post 1A y de ovulacidn al dia 18 post 1A
en vaquillonas para carne en predios comerciales.

La hipotesis planteada fue que la utilizacion combinada de un DIV Triu-B® de 2°
0 3° uso, PGF, y BE 0 GnRH en protocolos de resincronizacion de la ovulacion al dia
18 permitia obtener una fertilidad igual o superior a la obtenida con un protocolo de

tradicional de resincronizacion de celos al dia 13 sin tener que detectar celos.

MATERIALES Y METODOS

Disefio Experimental
Para el realizar este experimento se utilizaron 90 vacas Angus X Hereford,
pertenecientes a un predio comercial departamento de Cerro Largo, Uruguay; con una

condicion corporal de >2.5 (escala 1-5) al momento de comenzar el protocolo. Previo al
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inicio del protocolo se realiz6 una evaluacion del tracto reproductivo de las vacas
descartando aquellas que presenten anomalias. En la Figura 4.1 se presenta el disefio

experimental utilizado.

2 mg BE 150 ug PGF 1 mg BE 1mg §E
i I1 e i |
mg
.. e B

M TI1T 1 TTT]

d9 d2 d-1 do d13 d20d21 d22d23

DG US
2 mg BE 150 ug PGF 150V3§I;SGF
I l 1 BE I I 1 BE
mg mg
st | ez | | o
d9 d-2 d-1 do0 d18 ﬁ d25 d26 d27
F DeGUs
2 mg BE 150 ug PGF 1 mg BE 150\’3;'ng
l ' 1 BE ' I 1 BE
mg mg
eEves | e | | o

T =y

d9 d2 d-1 do d18 d25 d26 d27
Figura 4.1. Disefio experimental para evaluar la eficiencia de los tratamientos con

dispositivo intravaginales Triu-B® de 1° y 2° uso para sincronizar y
resincronizar el celo y ovulacion en programas de IATF en vacas para carne.
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Las vacas (n=90) fueron asignadas en forma aleatoria a cada uno de tres TRT
similares a los utilizados en el Capitulo 111 (BE13, BE18 y GnRH18). En el TRT BE13
(n=30), en el dia -9 se insertd un DIV de 1° uso (Terapress®, 1 g Pa; Biogénesis,
Uruguay) durante 7 dias y se administré de 2 mg de BE (Benzadiol®, Universal Lab,
Uruguay). Al retiro del DIV se administré 150 ug de PGF (delprostenate, Glandinex®,
G Ramén, Argentina) y a las 24 h se administrd 1 mg de BE, y se realiz6 la IATF 52 h
luego de ser removido el DIV. El dia 13 se reinsertdé un DIV de 2° uso durante 7 dias
con 1 mg de BE. A las 24 h del retiro del DIV, se administré 1 mg de BE, y desde el dia
22 y hasta el dia 24 se detect6 celo y se realizd la A 12 h més tarde.

En el TRET BE18 (n=30), en el dia -9 se inserto un DIV de 1° uso durante 7 dias
y se administré de 2 mg de BE. Al retiro del DIV se administro 150 ug de PGF y a las
24 h se administrd 1 mg de BE, y se realiz6 la IATF 52 h luego de ser removido el DIV.
A los 18 dias pos IA, se insertd un DIV de 2° uso y 1 mg de BE, el dia 25 se retiro el
DIV vy se realiz6 el diagnostico precoz de gestacion, y a las vaquillonas vacias se les
administro 150 ug de PGF. Al dia 26 se administro 1 mg de BE vy se realizo la IATF a
las 52 h de la remocion del DIV.

El TRT GnRH18 (n=30) fue similar al TRT anterior pero se cambié el BE por 8
ug de GnRH (acetato de buserelina, Receptal®, Intervet, Uruguay) en el momento de la
insercion del DIV. Al retiro del DIV (dia —2) se administré 150 ug de PGF, y 48 h mas
tarde se administro 8 pg de GnRH vy se realizd la IATF. La resincronizacién comenzd el
dia 18 con la insercion de un DIV de 2° uso con 8 ug de GnRH, el dia 25 se retiro el
DIV vy se realizé el diagnostico de gestacion precoz y a las vaquillonas vacias se les
administrd 150 ug de PGF y 8 ug de GnRH. Se realiz6 la IATF a las 48 h de la

remocion del DIV.
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El diagnostico de gestacion de la resincronizacion se realizé a los 25 dias de la
2% inseminacion y ademas se reconfirmaron las gestaciones de la primera ronda de
inseminacion. EIl diagnostico de gestacion al dia 25 y 50 pos IA se realiz6 con un
ecografo Aloka SSD-500V con un transductor lineal de 7.5 MHz (Aloka Co. Ltd.,
Tokio, Japon).

A todos los animales experimentales se les extrajeron dos muestras de sangre
por venopuncion yugular diez dias antes de comenzar el experimento y en el momento
del inicio para determinar su estado de anestro/ciclicidad. Todas las muestras de sangre
obtenidas fueron centrifugadas y almacenadas a -20° C hasta que las concentraciones de
P, fueron determinadas por RIA (Coat-A-Count® Progesterone, Diagnostic Product
Corporation, Los Angeles, CA). El coeficiente de variacion intra ensayo fue del 3.87%

y el coeficiente de variacion inter ensayo fue de 9.28%.

Andlisis estadistico

Las comparaciones entre tratamiento se realizaran mediante analisis de varianza
utilizando el procedimiento GLM de SAS (SAS User Guide. 1989). El porcentaje de
vacas en anestro al inicio de la sincronizacion, el porcentaje de éxito de la
resincronizacion, el porcentaje de deteccion de celo, el porcentaje de prefiez a los 25 y
50 dias pos IA y el porcentaje de muerte embrionaria al dia 50 pos inseminacion seran
analizados utilizando el procedimiento CATMOD de SAS® (SAS® Users Guide, 1989),

el mismo modelo matematico que incluyo los efectos del grupo de resincronizacion.
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RESULTADOS

A pesar de que la condicion corporal fue similar entre los TRT (3.25£0.3;
P<0.49; Tabla 4.1), hubo un mayor porcentaje de vaquillonas en anestro en el TRT
GnRH18 70% (21/30) comparado con los TRT BE13 y B18 38% (23/60; P<0.02; Tabla
4.1). El 100% (90/90) de las vaquillonas fue IATF durante la sincronizacion en los tres
TRT. Los porcentajes de prefiez de la sincronizacion tendieron a ser diferentes (P<0.07)
entre los tratamientos a pesar de las diferencias iniciales en el porcentaje de anestro
entre los TRT (Tabla 4.1). En el TRT GnRH18 se registrd el mayor porcentaje de
prefiez (53%, 16/30) comparado con los TRT BE13 y BE18 (33%, 20/60; P<0.07) a
pesar de que dicho grupo tuvo el mayor porcentaje de anestro (70%, 21/30).

Durante la RS, el 100% (33/33) de los animales resincronizados con los TRT
BE18 y GnRH18 fueron IATF mientras que el 90% (19/21) de los animales en el TRT
BE13 fueron detectados en celo e inseminados. Los porcentajes de prefiez en la RS fue
similar entre los animales IATF y los IACD (45% (15/33) vs. 52% (11/21), P<0.58). En
el TRT GnRH18 se registré una mortalidad embrionaria de 12.5%. El porcentaje de
prefiez acumulado sin y con ajuste por muerte embrionaria también fue similar entre los

3 TRT (69% [62/90], P<0.57; 67% [60/90], P<0.99).
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Tabla 4.1.

Eficiencia reproductiva obtenida utilizando tres tratamientos de re-
sincronizacion de celo y ovulacion en vaquillonas Angus x Hereford.

BE13! BE18? GnRH18? Total P

Condicion corporal 3.2510.3 3.28+0.3 3.2240.3 3.2540.3 0.49

Anestro (%)

40 (12/30) 37 (11/30) 70 (21/30) 48 (44/90)  0.02

Sincronizacion (n) 30 30 30 90
IA tiempo fijo (%) 100 (30/30) 100 (30/30) 100 (30/30) 100 (90/90) 0.99

Prefiez (%) 30 (9/30)" 37 (11/30)" 53 (16/30)" 40 (36/90) 0.06

Resincronizacién 21 19 14 60 (54/90)
Deteccidn celo (%) 90 (19/21) 90 (19/21)
Concepcion (%) 52 (11/21) 52 (11/21)
IA tiempo fijo (%) 100 (19/19) 100 (14/14) 100 (33/33)
Prefiez (%) 52 (11/21) 47 (9/19) 43 (6/14) 48 (26/54) 0.58
Muerte embrionaria (%) 12.5 (2/16) 5.5 (2/36)

67 (20/30) 67 (20/30) 73 (22/30) 69 (62/90) 0.57

Prefiez Total (%)
Prefiez Total Ajustada (%) 67 (20/30) 67 (20/30) 67 (20/30) 67 (60/90) 0.99

'BE13.

’BE18.

*GnRH18.

Sincronizacion: d0, 2 mg benzoato de estradiol (BE, Benzadiol®, Universal Lab,
Uruguay) y un DIV de 1° uso durante 7 dias (Terapress®, 1 g P., Biogénesis,
Uruguay); d7, 150 mg delprostenate (PGF, Glandinex®, G Ramon, Argentina); d9,
BE 1 mg; IATF 52 h. Resincronizacion: d13, 1 mg BE, DIV de 2° uso durante 7
dias; d21, 1 mg BE; IA celo detectado.

Sincronizacién: d0, 2 mg BE y DIV de 1° uso durante 7 dias; d7, 150 mg PGF; d9,
BE 1 mg; IATF 52 h. Resincronizacion: d18, 1 mg BE, DIV de 2° uso durante 7
dias; d25 diagndstico de gestacion mediante ecografia y 150 mg PGF animales
vacios; d26, 1 mg BE; IATF 52 h.

Sincronizacion: do, 2 ug GnRH (buserelina, Receptal®, Intervet, Uruguay) y DIV de
1° uso durante 7 dias; d7, 150 mg PGF; d10, 2 ug GnRH e IATF. Resincronizacion:
d18, 2 ug GnRH, DIV de 2° uso durante 7 dias; d25 diagnostico de gestacion
ecografia y 150 mg PGF animales vacios; d27, 2 ug GnRH e IATF.

DISCUSION

Los porcentajes de prefiez de la sincronizacion tendieron a ser diferentes, esto se

podria explicar por una respuesta ovulatoria mas sincronizada en las vaquillonas

tratadas con GnRH respecto a los tratados con BE (Cutaia et al., 2007).

No existieron diferencias en el porcentaje de prefiez de los animales IATF

comparados con los animales IACD ya que en este grupo hubo una muy buena

deteccion de celos.

Cutaia et al (2005) en un protocolo de RS el dia 16 pos IA (utilizando DIV de 1

gr y monodosis de P4 previamente usados) junto con la administracion de GnRH el dia
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21y 29 pos retiro demostrd que no hay diferencias significativas en la prefiez final de
los dos tratamientos, registrandose un 73.5 % de prefiez fina para el Triu-B®1 g de P4
(49.0% 1° IATF, 53.3 2° IATF) y 66.3% para el Triu-B®, monodosis (IATF1 49.5%,
IATF2 39.4%).

El mismo protocolo también fue usado con vaquillonas y vacas para carne de
raza Hereford utilizando un DIV de 1 g de P4 de 2° y 3° uso. Con este protocolo, se
obtuvo un 74.0% y 75.3% de prefiez final respectivamente (Chesta et al., 2005).

Dietrich et al. (2005) también aplicando el mismo protocolo obtuvieron un
76.5% de prefiez final (IATF1 56.1%, IATF2 47.1%) cuando utilizaron un DIV de 1°
uso, y un porcentaje de prefiez final fue del 62.5% (IATF1 50.0%, IATF2 26.3%)
cuando se utilizaron DIV de 2° uso.

Resultados similares encontré Carballo et al. (2000) cuando implemento el
mismo protocolo de RS utilizando DIV con distintas concentraciones de P4 (Triu-B®, 1°,
2° y 3° uso més 3 anillos adicionales) combinados con la administracion de BE a las 24
h de retirado el dispositivo y obtuvieron buenos resultados de prefiez final (67.8%,
64.5%, y 61.8% respectivamente).

Son numerosos los trabajos que reportan estas altos porcentajes de prefiez a la
resincronizacion con IATF, haciendo de esta tecnologia una herramienta muy atractiva

para mejorar los indicadores reproductivos de nuestros rodeos.

CONCLUSIONES
El uso del DIV Terapress® en vaquillonas para carne utilizando protocolos con
dos rondas de IATF permite obtener un porcentaje de prefiez similar al obtenido con el

método tradicional de IATF y re-sincronizacién e 1A a celo detectado. Con la aplicacién
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de este protocolo, se pudo obtener dos tercios de los animales prefiados en los primeros
27 dias de la temporada de servicio con solo 6 encierres de los animales. La
combinacion de DIV con P4, GnRH y PGF fue mas eficaz para sincronizar la ovulacion

en vaquillonas en anestro que la combinacién de DIV con P4, BE y PGF.
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CONCLUSIONES GENERALES

Los objetivos de este trabajo de Tesis fueron: 1) estudiar las concentraciones
plasmaéticas de P4y el ABC en vacas OV X luego de la insercion de un DIV nuevo o con
distintos tiempos de uso consecutivo; 2) evaluar la eficiencia del un DIV y tratamientos
hormonales para resincronizar las ovulaciones en programas de IATF a través del
estudio de la dindmica folicular y el momento de la ovulacion mediante ultrasonografia
de los ovarios; y 3) evaluar la fertilidad de un DIV utilizando diferentes protocolos de
resincronizacion de celo al dia 13 post IA y de ovulacién al dia 18 post IA en
vaquillonas para carne en predios comerciales. Esta tesis se desarrolld6 en tres
experimentos de acuerdo a los tres objetivos especificos planteados mas arriba.

En el primer experimento se realizd una serie de ensayos de 7 dias de duracion
en vacas OV X para medir las concentraciones plasmaticas de P4 con DIV (1 g P4) de 1°
uso (n=3), de 2° uso (n=3), de 3° uso con 2 (n=4) o 3 (n=4) anillos de 100 g de c/u y
placebo (n=3, n=3, n=4, respectivamente). Las concentraciones plasmaticas de P4 en el
periodo comprendido entre las 12 h pos insercion y el momento del retiro para el DIV
de 1° uso fueron de 5.25+0.17 ng/ml, para el DIV de 2° uso fueron de 1.89+0.11 ng/ml;
para el DIV de 3° uso con 2 camisas 0 3 camisas fueron 2.76+0.12 vs. 2.75+0.12 ng/ml
respectivamente. EI ABC, para DIV de 1° uso fue de 895.8+28.1 ng h/ml, para el DIV
de 2° uso fue 333.1+18.2 ng h/ml, mientras que a las vacas que se les inserté DIV de 3°
uso con 2 o 3 camisas fue 483.3 y 478.2+31.6 ng h/ml respectivamente. Tanto los
dispositivos nuevos de primer uso, como los de segundo y tercer uso liberaron
concentraciones de P4 superiores a 1.5 ng/ml durante el periodo de 7 dias en que

estuvieron insertados en los animales.
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En el segundo experimento, se evalu6 a través del estudio de la dindmica
folicular con ultrasonografia la eficacia de la combinacién de un DIV, PGF y BE o
GnRH, para resincronizar la ovulacion. En el TRT1 (BE13, n=6) a los 13 dias pos IATF
se insertd DIV de 2° por 7 dias y 1 mg de BE al momento de la insercion y a las 24 h
pos retiro, y se realizé la IACD. ElI TRT 2 (BE18, n=6), a los 18 dias pos IATF se
insertd un DIV de 2° uso por 7 dias y 1 mg de BE, al dia 25 se retird el DIV y se realiz
el diagndstico de gestacion y a las vaquillonas vacias se les administré 150 ug PGF, a
las 24 h 1 mg de BE, y se realizo la IATF a las 52 h del retiro del dispositivo. En el
TRT3 (GnRH18, n=6) a los 18 dias pos IATF se inserté un DIV de 2° uso por 7 dias
junto con 8ug GnRH, al dia 25 se retiro el DIV y se realizo el diagnostico de gestacion y
se administro 150 ug PGF a las vaquillonas vacias, y se realizd la IATF a las 48 h junto
con la administracion de 8 ug de GnRH. No se encontraron diferencias significativas en
el diametro del FD, FS y en la DOM entre tratamientos cuando fueron normalizados por
dia de inicio de onda. Tanto para el dia de protocolo como para el dia de onda, el
crecimiento del FD fue explicado con una funcion polinomial lineal para todos los TRT,
el crecimiento del FS con una funcion polinomial clbica en cambio una funcion
polinomial cuadratica permitid explicar la DOM. EIl IRO tendi6 a ser mayor para las
vaquillonas del TRT1 que para los TRT2 y 3 (66.00+5.37 vs. 51.00+5.37 y 58.00+6.20,
P<0.10). Ademas, IDO fue mas largo para el TRT1 que para los TRT 2 y 3 (42.00£5.04
vs. 30.00+5.04 y 22.00+5.38, P<0.05). No hubo diferencias significativas en el didmetro
del foliculo ovulatorio y en la dominancia entre los tres TRT. Si bien los tres TRT
fueron eficaces en resincronizar el celo o la ovulacién, los TRT2 (B18) y TRT3
(GnRH18) permiten realizar la resincronizacion y la IATF sin deteccién de celo lo que
permite disminuir el trabajo a campo y optimizar los recursos durante la temporada

reproductiva.

66



10

11

12

13

14

15

16

17
18

19

Por altimo, en el tercer experimento, se evalud la fertilidad de los mismos
protocolos que se utilizaron en el segundo experimento en vaquillonas para carne en
predios comerciales. Los porcentajes de prefiez de la sincronizacion tendieron a ser
superiores para las vaquillonas TRT3 (53.0%) comparado con TRT2 y TRT1 (37%,
30% respectivamente; P<0.07). Los porcentajes de prefiez en la RS fueron similares
entre los animales IATF y los IACD (47%, 43% y 52% respectivamente; P>0.38). El
porcentaje de prefiez acumulado también fue similar entre los tres TRT a pesar de la
mortalidad embrionaria registrada en el TRT3.

Podemos concluir que los niveles de P4 plasmatica liberados por el DIV Triu-B®
de de 1°, 2° o de 3° uso con el agregado de 2 o 3 anillos suplementarios de P4 aportan
un nivel de P4 superior a 1.5 ng/ml durante los 7 dias que permanecen colocados y
permiten lograr un buen control del desarrollo folicular y la ovulacion. Su utilizacion
combinada con PGF y BE 0 GnRH permite resincronizar las vaquillonas diagnosticadas
vacias en forma precoz mediante ultrasonografia y obtener un 70% de prefiez en dos
IATF sin necesidad de deteccion de celos en los primeros 28 dias de la temporada

reproductiva
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