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Probamos si el tratamiento en la fase lUtea temprana con un dispositivo intra-
vaginal liberador de progesterona (DIV) reutilizado incrementa el porcentaje
de concepcion (PC) en vacas lecheras. Se realizaron dos experimentos; en
el primero, se determinaron las concentraciones de progesterona en vacas
tratadas con un DIV reutilizado. Siete vacas recibieron PGF2a y se insertd du-
rante siete dias un DIV reutilizado. Se determinaron diariamente las concen-
traciones de progesterona, las cuales se incrementaron de 0.42 £ 0.17 ng/
mL (media + desviacién estdndar) al momento de la insercion del DIV a
1.99 £ 0.52 ng/mL alas 24 hya2.11 £ 0.40 ng/mL a las 48 h; la concen-
tracién promedio fue de 1.4 + 0.55 ng/mL. En el segundo experimento, 383
vacas se asignaron el dia cuatro posinseminacién a dos tratamientos: DIV
(n = 188), recibieron un DIV reutilizado, el cual se retiro el dia 14; Testigo
(n = 195), no recibieron dispositivo. Se determinaron las concentraciones
de progesterona en siete vacas de cada grupo. El PC no fue afectado por el
tratamiento [DIV (33.5 %) vs Testigo (37.4 %); P > 0.05]. No se observd
interaccion del tratamiento con el nimero de servicio, nimero de parto,
tipo de puerperio (normal o patologico), condicién corporal o dias en leche
(P> 0.05). Las concentraciones de progesterona fueron similares entre los
tratamientos (P > 0.05). Se concluye que la insercion de un DIV reutilizado
en la fase lutea temprana no aumenta las concentraciones de progesterona
ni incrementa el PC en vacas lecheras.
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Abstract
In the present study, we tested whether treatment at early luteal phase with
a previously used progesterone-releasing intravaginal device (DIV) increases
conception rate (CR) in dairy cows. Two experiments were performed; in the
first, progesterone concentrations were determined in cows treated with a
reused DIV. Seven cows received PGF2a and a reused DIV was inserted for
seven days. Blood samples were collected daily for progesterone determina-
tion. Progesterone increased from 0.42 £ 0.17 ng/mL (mean + standard de-
viation) at DIV insertion to 1.99 + 0.52 ng/mL at 24 h and 2.11 £ 0.40 ng/
mL at 48 h after; during the treatment period, progesterone showed an aver-
age concentration of 1.4 £ 0.55 ng/mL. In the second experiment, 383 cows
were used; on day 4 post insemination, they were randomly divided into two
treatments: DIV (n = 188), received a reused DIV, which was withdrawn until
day 14; Control (n = 195), did not receive DIV. Progesterone concentrations
were determined in 7 cows from each group. The CR was not affected by
treatment [DIV (33.5 %) vs. Control (37.4 9%); P > 0.05]. No interaction was
observed between treatment and service number, parity, type of puerperium
(normal or pathological), body condition or days in milk (P > 0.05). Proges-
terone concentrations were similar between treatments (P > 0.05). We con-
clude that insertion of a reused DIV at early diestrus did not increase serum
progesterone concentrations or increase conception rate in dairy cows.

Keywords: progesterone; intravaginal progesterone-releasing device; dairy cows; fertility.
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Contribucién del estudio

La vaca lechera de alta produccién demanda un elevado consumo de materia seca,
lo cual incrementa el catabolismo hepético de la progesterona, condicién que se
asocia con su baja fertilidad. Se han evaluado diversas estrategias para aumentar la
fertilidad mediante la administracién de progesterona con resultados variables. En
un estudio, el incremento discreto de las concentraciones de progesterona durante
la fase lUtea temprana con un dispositivo intravaginal liberador de progesterona
reutilizado, incrementd la fertilidad. Sin embargo, no habia otro trabajo que corro-
borara dichos resultados. En el presente estudio se prob¢ si la insercion en la fase
|itea temprana de un dispositivo intravaginal liberador de progesterona reutilizado
incrementa la fertilidad. Se utilizaron 383 vacas; el dia cuatro posinseminacion,
188 vacas recibieron un dispositivo reutilizado mientras 195 vacas no recibieron
dispositivo. Los resultados no muestran un incremento en la fertilidad en las vacas
que recibieron un dispositivo reutilizado.

Introduccién

Las anormalidades del desarrollo embrionario y la subsiguiente muerte del em-
brién son la principal causa de falla reproductiva en la vaca lechera.(!) La presenta-
cién de anormalidades del desarrollo embrionario pueden ser consecuencia de las
bajas concentraciones séricas de progesterona que padecen las vacas lecheras en
sistemas intensivos de produccion, lo cual se debe a que el cuerpo ltteo produce
menos progesterona y a que catabolizan mas répido las hormonas esteroides. %)

Un enfoque comun del manejo clinico de la infertilidad en las vacas lecheras
ha consistido en la administracion de progesterona mediante un dispositivo intra-
vaginal liberador de progesterona (DIV); sin embargo, los resultados han sido varia-
bles. Mientras en algunos estudios la administracién de progesterona incrementa
la proporcion de vacas gestantes del total inseminado (porcentaje de concepcién
0 G/IA) en otros no se ha observado ningtin efecto.(69)

La ventana fisiolégica en que se administra la progesterona ha influido en la
respuesta. Mann et al. observaron que la suplementacion con progesterona en-
tre los dias cinco y nueve posinseminacion favorece el desarrollo del embrion,
mientras que el mismo tratamiento, entre los dias 12 y 16, no tiene efecto.(19)
Asimismo, las concentraciones de progesterona son criticas para la sobrevivencia
del embrién entre los dias cuatro y nueve después del estro.(!!: 12) Stronge et al.
encontraron también una asociacion positiva entre las concentraciones de proges-
terona entre los dias cinco y siete del ciclo estral y la sobrevivencia embrionaria.(1%)

Larson et al. propusieron que un incremento discreto de los niveles séricos
de progesterona durante la fase lutea temprana podria favorecer el porcentaje
de concepcion.(®) En su estudio, la insercién del dia 3.5 al dia 10 posinsemina-
cion de un dispositivo intravaginal liberador de progesterona (CIDR) previamente
usado, incrementd las concentraciones de progesterona y aumenté el porcentaje
de concepcidn. El incremento de las concentraciones séricas de progesterona en
dicho experimento fue de solo 0.7 ng/mL un dia después de la insercién del DIV.

Los autores sugieren que el incremento del porcentaje de concepcion se debe
a ese pequefio aumento en la concentracion de progesterona, ya que un aumento
mayor, como el ocasionado con el uso de un DIV nuevo, podria tener un efecto
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negativo en la vida media del cuerpo Iuteo. Estos resultados podrian justificar la
utilizacion de DIV reciclados para incrementar la fertilidad en las vacas lecheras; sin
embargo, no existe otro trabajo en el cual se haya evaluado el mismo tratamiento.
Por tanto, en el presente estudio se probd si la insercion en la fase lUtea temprana
de un DIV reutilizado incrementa el porcentaje de concepcién en vacas lecheras.

Materiales y métodos

Declaracion de ética

El presente trabajo no requirio la aprobacion del Comité Institucional para el Cuida-
do y Uso de los Animales Experimentales (SICUAE), Facultad de Medicina Veterina-
ria y Zootecnia, Universidad Nacional Auténoma de México. Las précticas a las que
se sometieron las vacas durante el estudio, tales como la insercién intravaginal de
un dispositivo, inyeccion de PGF2a, obtencion de muestras de sangre y diagnostico
de gestacion por via transrectal, son précticas de rutina en los hatos comerciales.

Animales

El estudio se realizd en un hato lechero comercial localizado en Tizayuca, Hgo.
El clima de la region es templado subhiimedo, con una temperatura anual pro-
medio de 15.5°C y una precipitacion pluvial media anual de 861 mm. Las vacas
estuvieron en estabulacién en corrales con cubiculos de libre acceso y recibieron
una alimentacién que consistié en una racién totalmente mezclada. La produccién
de leche fluctuo entre 7 000 y 8 000 kg por lactancia (305 dias). Las vacas se
identificaron en estro mediante la observacion de la aceptacion de la monta y se
inseminaron por dos técnicos bajo el programa am-pm/pm-am. En todos los casos
se determind la presencia de tono uterino, y moco cervical, asi como los signos
externos del estro. El diagndstico de gestacion se realizd mediante palpacion trans-
rectal entre los dias 45 y 50 después de la inseminacién.

Experimento 1

El objetivo de éste experimento fue determinar las concentraciones séricas de
progesterona obtenidas con un DIV reutilizado (PRID Delta; Ceva Salud Animal)
en vacas lecheras. Con este fin, se utilizaron siete vacas ciclando, de 50 a 80 dias
posparto. Los dispositivos ya se habfan usado durante seis dias en otras vacas; se
lavaron con agua corriente y se esterilizaron con irradiacién gamma. Previo a la in-
sercion del DIV, las vacas recibieron dos inyecciones de PGF2a. (Celosil; MSD Salud
Animal) via intramuscular con 14 dias de intervalo; 24 h después de la segunda
inyeccion de PGF2aq, las vacas recibieron otra inyeccién de PGF2a. y se les insertd
el DIV, el cual permanecié in situ siete dias.

A partir del dia de la insercion, se recolectaron muestras de sangre diariamente
durante siete dias. Las muestras se obtuvieron mediante venopuncion en tubos al
vacio sin anticoagulante; las muestras se centrifugaron a 1 500 g durante diez mi-
nutos para la separacién del suero, el cual se conservé a -20°C. Asimismo, a partir
de la insercion del dispositivo a todas las vacas se les colocd un parche detector de
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estros (Estrotect®). Después de retirar el dispositivo se detectaron estros dos veces
al dia en periodos de dos horas (mafiana y tarde).

Experimento 2

Basados en los resultados del experimento 1, en el experimento 2 de determind
el efecto de la insercion en la fase |Utea temprana de dicho DIV reutilizado en el
porcentaje de concepcién en vacas lecheras. Se utilizaron 383 vacas Holstein de
120 £ 3.2 dfas posparto, de uno a tres servicios, con 3.1 £ 0.09 partos y condicion
corporal = 2. El dia cuatro después de la inseminacién, las vacas se dividieron al
azar en dos tratamientos: DIV (n = 188), recibieron un DIV reutilizado, el cual se
retird hasta el dia 14 posterior a la inseminacion; Testigo (n = 195), las vacas no
recibieron DIV. Se recolectaron muestras de sangre diariamente durante los dias de
tratamiento en siete vacas del grupo DIV reutilizado y en seis del grupo testigo. Las
muestras se obtuvieron mediante venopuncion en tubos al vacio sin anticoagulan-
te; las muestras se centrifugaron a 1 500 g durante diez minutos para la separacion
del suero, el cual se conservo a -20°C.

Determinacion de las concentraciones de progesterona

Las concentraciones de progesterona se determinaron mediante radioinmunoané-
lisis en fase sélida (Coat-A-Count Progesterona Diagnostic Product Corporation,
USA), con una sensibilidad de 0.1 ng/mL y un coeficiente de variacion intraensayo
de 6.4 por ciento.

Analisis estadistico

Se realizo un andlisis de regresion logistica para variables binarias con el propésito
de determinar las significancias de los efectos categéricos explicativos del trata-
miento, nimero de servicios, numero de parto (primiparas vs multiparas), tipo
de puerperio [normal vs patoldgico (vacas que padecieron retencién placentaria
y/0 secrecion vaginal purulenta)], condicién corporal y dias en leche sobre el por-
centaje de concepcion. Los datos de progesterona se analizaron con un modelo
estadistico lineal mixto usando como efectos fijos dias, dias?, tratamiento, efectos
de interaccion dias x tratamiento y dias? x tratamiento. El efecto aleatorio de vaca
fue incluido para modelar la estructura repetida de las mediciones, y se incluyo
ademas un efecto residual.(1>)

Resultados y discusion

En la Figural se muestran las concentraciones séricas de progesterona del experi-
mento 1. Las concentraciones de progesterona se incrementaron de 0.42 £ 0.17, al
momento la insercion del DIV, a 1.99 £ 0.52 ng/mL alas 24 hya 2.11 + 0.40 ng/
mL a las 48 h después. Durante el periodo de tratamiento la progesterona sérica
mostrd una concentracién promedio de 1.4 + 0.55 ng/mL.
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Figura 1. Concentraciones de progesterona (media + desviacion estdndar) en vacas tratadas con un DIV reutilizado (PRID
Delta). El dia 1 corresponde al dia de la insercion del DIV.

Durante el periodo de tratamiento con el DIV reutilizado, ninguna vaca mostro
estro. Después de retirar el DIV todas las vacas presentaron estro. La insercion del
DIV reutilizado increment las concentraciones séricas de progesterona de manera
suficiente para suprimir la presentacién del estro y provocar, después de su retiro,
la presentacion de un estro fértil.

El mejor modelo para este tipo de estudios es el de la vaca ovariectomizada.
(1) Sin embargo, en otros estudios disefiados para determinar la progesterona
liberada por un DIV utilizan un modelo animal sin la ovariectomia, en el cual des-
pués de inducir la luteolisis con dos inyecciones de PGF2a con 24 horas de in-
tervalo, fijaron un implante auricular de norgestomet durante dos dias para evitar
la ovulacion, antes de insertar el DIV.(!7. 18) En el presente estudio, el hecho de
que las vacas que recibieron el DIV reutilizado no hayan mostrado estro durante el
tiempo de tratamiento y que hayan presentado un estro sincronizado después de
retirar el DIV, permite proponer que la fuente de la progesterona sérica fue Unica-
mente del DIV reutilizado.

Van Cleef et al. utilizaron DIV nuevos y reutilizados durante nueve dias (CIDR
1.9 g de progesterona) en vacas lecheras ovariectomizadas.('®) Como era de es-
perarse, los DIV nuevos lograron concentraciones plasmaéticas de progesterona més
altas que los DIV reutilizados; asimismo, las concentraciones de progesterona con
los DIV reutilizados fueron mayores de 1 ng/mL (media de 1.5 £ 0.14 ng/mL),
lo cual es congruente con las concentraciones obtenidas en el presente trabajo,
ademéds, el perfil de progesterona obtenido es similar a los perfiles observados con
el uso de CIDRs reciclados.(17 19)

En nuestro conocimiento no se ha publicado un estudio en el cual se mues-
tre el perfil de progesterona generado con el uso de un PRID Delta reutilizado en
vacas lecheras, situacion que determind la realizacion del primer experimento. La
reutilizacion de los DIV no la recomiendan los fabricantes, no obstante, los DIV
reutilizados se usan en programas de sincronizacion con resultados satisfactorios;
ademads, el tratamiento térmico para la esterilizacion de los DIV reutilizados (CIDRs)
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Cuadro 1. Oportunidad relativa (Odds ratio) de gestacion de acuerdo con las variables
en el modelo de regresion logfstica

vacas concepcion

188 Referencia
Testlgo 195 37 1.05 0.6-1.6 0.08

<100 187 35 Referencia
Dias en leche* 101-200 145 36 1.37 0.4-1.3 0.29
>200 45 35 1.15 0.3-2.1 0.77

Primiparas 101 35 Referencia

Numero de partos -

Multiparas 282 36 1.2 0.4-1.4 0.52

<25 15 27 Referencia
Condicion corporal [PAsEE 274 37 1.91 0.9-4.0 0.07
>3 94 31 1.41 0.5-3.5 0.45

Primero 203 31 Referencia
Nimero de servicio S:{ljlee} 120 42 2.06 1.1-3.7 0.01
Tercero 60 37 2.24 1.0-5.0 0.04

: Patologico 196 32 Referencia
Puerperio
Normal 187 39 1.68 1.0-2.7 0.03

*Para dias en leche el total de vacas es menor debido a que algunas vacas no tenian esta informacion en los registros.

facilita la liberacion de progesterona, que se refleja en concentraciones plasmaéticas
de progesterona similares a las observadas cuando se utilizan DIV nuevos.(!”)

El efecto favorable de las altas concentraciones de progesterona en el desa-
rrollo embrionario se ha demostrado en diversos escenarios,© 20) sin embargo, el
efecto de la administracion de una fuente externa de progesterona en la fertilidad
es contradictorio.(® = 9) Los resultados del anlisis de regresién logistica (Cuadro 1)
muestran que el tratamiento con el DIV reutilizado no incrementd la oportunidad
relativa (Odds ratio) de gestacion; tampoco se observd ninguna interaccién del
tratamiento con las variables incluidas en el andlisis. De acuerdo con la hipotesis
planteada en el presente estudio, se esperaba que la insercion de un DIV reutili-
zado provocarfa un incremento discreto de las concentraciones de progesterona
durante la fase IUtea temprana (dia cuatro posinseminacion), lo cual aumentaria
el porcentaje de concepcidn, sin embargo, la progesterona no se incrementd ni se
afecto la fertilidad.

En la Figura 2 se muestran las concentraciones séricas de progesterona del
experimento 2, las cuales fueron similares entre las vacas que tuvieron un DIV
reutilizado y las testigo (P > 0.05). Los resultados del presente trabajo contrastan
con los obtenidos por Larson et al., quienes observaron que la insercién de un
DIV reutilizado (CIDR) en el dia 3.5 posinseminacion incrementd (P < 0.05) la
concentracion sérica de progesterona en 0.7 ng/ml, lo cual asocian con un efecto
favorable en la fertilidad. (1)

La causa de que no se haya observado un incremento significativo de las con-
centraciones séricas de progesterona en las vacas que recibieron una fuente adi-
cional de esta hormona se desconoce. Un factor que pudo influir es la cantidad de
progesterona contenida en los diferentes dispositivos. El dispositivo nuevo utilizado
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Figura 2. Evolucién de los valores predichos (Pred) de la concentracién promedio de progesterona sérica en vacas tratadas
con un DIV reutilizado (R; lineas rojas) y testigos (T; lineas negras) y limites de confianza inferiores (L95) y superiores
(H95) del 95 %, mediante regresién polinomial de segundo grado, entre los dias 4 y 14 después de la inseminacién. Las
concentraciones promedio de progesterona fueron similares entre los tratamientos (P > 0.05); sin embargo, la interaccion
tratamiento x dia indica una falta de paralelismo entre las curvas (P < 0.05).

en el estudio de Larson et al. contenfa 1.9 g de progesterona mientras que en PRID
Delta nuevo contiene 1.55 g;(1*) asi, es posible que después de usarlos una vez,
el contenido de progesterona haya sido menor en el PRID Delta que en el CIDR.

Sin embargo, en el presente estudio, la progesterona liberada por el PRID Delta
reutilizado, fue similar a la observada en estudios realizados con CIDRs reutilizados.
(17.:19) por otro lado, la produccion de leche, y en particular el consumo de materia
seca, determinan la tasa de eliminacion hepética de las hormonas esteroides. Asi,
las vacas altas productoras tienen menores concentraciones de progesterona sérica
que las vacas que producen menos leche o que no estan en lactacion.(® %) Las
vacas utilizadas en el presente trabajo tienen producciones moderadas (7 000 a
8 000 kg de leche/305 dias), por tanto era de esperarse que la administracion de
progesterona exdgena se reflejard en mayores niveles séricos de esta hormona, lo
cual no ocurrio.

Es probable que la variabilidad de los resultados de fertilidad cuando se ad-
ministra progesterona entre los diversos estudios publicados depende en gran
medida de las diferencias del manejo, consumo de materia seca, cambios de la
condicién corporal, produccién de leche, alimentacion, salud uterina, clima, entre
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otros factores.(% 21) Addemés, la fuente de progesterona utilizada ha sido basica-
mente un DIV, el cual es eficaz para la sincronizacion del estro, es decir, funciona
eficientemente para lo que fue desarrollado. Es necesario contar con una fuente
exdgena de progesterona que genere concentraciones sanguineas que reempla-
cen a la progesterona que se elimina por el metabolismo hepatico, condicién que
tiende a agudizarse debido al aumento sostenido de la produccién de leche que
se observa en las vacas lecheras modernas.

Es oportuno sefalar que una estrategia que ha mostrado resultados més con-
sistentes para incrementar las concentraciones sanguineas de progesterona es la
induccién de un segundo cuerpo liteo con la inyeccion de hCG en el dia cinco
después de la inseminacion, en varios estudios éste tratamiento ha aumentado el
porcentaje de concepcion en vacas lecheras.(22 - 24)

Conclusiones

La insercién en la fase litea temprana de un dispositivo intravaginal liberador de
progesterona reutilizado no aumento las concentraciones séricas de progesterona
ni mejord el porcentaje de concepcidn en vacas lecheras.
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