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RESUMEN.

El efecto de la administracién de Naloxona y/o destete temporal
por 48 horas fué investigado en 40 vacas de doble propésito en el
trépico a los 28 y 42 dias postparto, gue fueron asignadas
aleatoriamente a uno de cuatro grupos: Naloxona 100mg i.v. (N),
Testigo (sol.salina) (T), Naloxona 100mg i.v. + Destete temporal x 48
horas(N+DT) o Destete temporal (DT). Se tomaron muestras sanguineas
para determinacién de progesterona plasmdtica a partir del
tratamiento, 3 veces por semana hasta los 62 dias postparto. Asi
mismo, se midieron las concentraciones de Hormona Luteinizante (LH)
en cuatro animales (uno de cada grupo). No se observd respuesta a los
tratamientos y aunque N, N+4DT y DT tuvieron un menor intervalo
parto~primer estro con respecto a T (123.8, 120.1, 123.6 vs. 131.2),
no se encontraron diferencias significativas (P>.05). Lo mismo
ocurrié con los niveles de progesterona los cuales se mantuvieron
bajos a lo largo del experimento, excepto en 2 vacas de N+DT, 3 de DT
Y 2 de T (sin diferencias significativas entre los tratamientos
(P>.05). Sin embargo, se encontré una relacidén inversamente
proporcional (altamente significativa P<.0l1l) entre el nGmero de

partos y la condicidn corporal con el intervalo parto-primer estro.

Se concluye que la Naloxona y/o el destete temporal por 48 horas
no fueron capaces de reducir el anestro postparto quiz&s por varios
factores como pudieran ser una dosis insuficiente de Naloxona, lapso
muy corto de destete temporal o una pobre condicién corporal de los
animales, lo cual impidid observar el efecto esperado de reinicio de

actividad ovarica postparto.



I. INTRODUCCION.

La produccidén de leche en el trépico de México proviene
principalmente de ganado de doble propdésito formado mayormente por
ganado cruzado de CebG con razas europeas. Las vacas en estas
regiones tienen intervalos muy amplios entre partos (Padilla et
al.,1982), de 460 dias en promedio e intervalos parto-primer estro

hasta de 94 dias en promedio (Rivera et al.,1989).

Después del parto, las vacas productoras de carne entran en un
periodo de anestro antes de reiniciar su ciclicidad estral (Rodriguez
et al.,1980; Humphrey et al.,1983; Pifia et al.,1986). Durante este
periodo hay una insuficiente secrecidén de Hormona Luteinizante (LH)
por la adenohipéfisis, 1o que a su vez es el resultado de una
inadecuada secrecidén de Hormona Liberadora de Gonadotropinas (GnRH)

(Rund et al.,1989).

Esto se debe en buena medida al tipo de alimentacién que reciben
los animales, el cual esta basado en el pastoreo. Sin embargo,
también puede ser debidc a gque en su mayoria las vacas son
amamantadas y ordefiadas con apoyo del becerro, lo cual las lleva al
anestro lactacional, mismo que es un importante factor involucrado en
la inhibicién de la reproduccidén en el postparto (Fallas,1987;Viker
et al,1989). Cuando la glandula mamaria es estimulada por el
amamantamiento se produce una supresidén de la 1liberacién
hipotal&mica de GnRH, lo que impide gque las vacas reinicien su

actividad ovarica (Williams,1990,1991). Para tratar de solucionar



este problema se han venido efectuando diversos estudios utilizando
diferentes métodos de manejo del amamantamiento, entre los cuales se
puede mencionar el destete precoz (Holloway Yy Totusek,1972); el
destete temporal (Rodriguez et al.,1980; Pifia et al.,1986); y el
amamantamiento restringido o lactancia controlada (De los Santos et
al.,1976; Pérez y Gonzélez-Padilla,1976; Rodriguez y Rodriguez,1977;

Fallas, 1987).

Existen algunas evidencias de que el mecanismo mediante el cual
la estimulacién de la gladndula mamaria causa una supresién en la
liberacién de GnRH actla a través de opioides endégencs (Meister et
al.,1987). Los opioides endégenos ejercen acciones supresivas sobre
las concentraciones séricas de LH en las vacas postparto (Rund et
al,.,1989). Estas substancias act@an en el hipot&lamo o a través de
neuronas relacionadas con él, mediando probablemente la
retroalimentacién negativa de 1los esteroides ovaAricos sobre 1la
secrecién de 1las gonadotropinas (Blank et al.,1979, Brooks et
al.,1986b; Stumpf et al.,1988; Rund et al.,1989). El resultado es una
disminucién en la frecuencia de secrecidén de Hormona Liberadora de
Gonadotropinas (GnRH) (Leshin et al.,1988), 1lo gque provoca una
insuficiente liberacién de LH, y con ello la hembra se mantiene en

anestro (Leung et al.,1986).

Debido al papel inhibitorio de los opioides enddgenos sobre la
reproduccidén, se han utilizado farmacos antagonistas de los opioides,
como la Naloxona o Naltrexona, para bloquear sus efectos a nivel
hipotalamico provocando que haya liberacién de GnRHen ovejas, cerdas

y bovinos productores de carne de razas europeas. Los resultados,



aunque variados, han sido exitosos en el sentido de que se logra la
supresién de inhibicién por opioides y los animales reinician su
actividad ovarica (Malven et al., 1984; Mattioli et al.,, 1986;
Holloway et al., 1987; Whisnant y Goodman, 1987; Canfield et

al.,1988; Fuentes, 1989; Rund et al., 1989).

En el ganado de doble propbésito, dominante en los sistemas de
produccidn bovina del trdépico poco se ha hecho por tratar de resolver
el problema del anestro postparto, por 1lo gque es necesario
implementar préacticas de manejo en dichas explotaciones que permitan
reducir los intervalos entre partos. Una de ellas podria ser el uso
de antagonistas de opioides para inducir el reinicio de la actividad

ovirica postparto en estos animales.

Por ello, el objetivo de este trabajo fué estudiar la respuesta
endécrina y ovarica (medidas a través de determinaciones de LH,
progesterona, palpacidn de estructuras ovlricas e intervalo parto-
primer estro), de vacas de doble propdsito a la administracién de
Naloxona (antagonista de opioides), con o sin destete temporal por 48
horas de los becerros, y plantear asi una estrategia de accién con

esos animales para acortar sus intervalos entre partos.



II.  REVISION DE LITERATURA.

2.1 Antecedentes.

El anestro postparto es un problema que se presenta
principalmente en el ganado productor de carne (Rodriguez et
al.,1980) Yy en el de doble propésito (Pifla et al.,1986;
Fallas,1987). La principal causa de este anestro es el estimulo del
amamantamiento (Wiltbank,1976; Fallas,1987), aungque también influye
el hecho de gue durante la lactacidén los requerimientos nutricionales

de la vaca aumentan (Holloway et al.,1987).

Para tratar de solucionar este problema se han utilizado
diferentes métodos de manejo, entre los que se pueden mencionar el
uso de hormonas exbgenas como GnRH (Archbald et al.,1990),
progestédgenos (Sheffel et al.,1982; Mikeska y Williams,1988) vy
estroégenos (De los Santos et al.,1976; Walters et al.,1982). También
se han implementado préacticas de manejo como el amamantamiento
restringido a cierto nGmero de veces al dia; (De los Santos et
al.,1976; Pérez y Gonzdlez-Padilla,1976; Rodriguez y Rodriguez,1977;
Pifia et al.,1986; Fallas,1987; Bluntzer et al.,1989); destete precoz
(Holloway y Totusek,1972; Salcedo et al.,1977); destete temporal por
48 horas (Rodriguez et al.,1980), por 72 horas (Meister et al.,1987),
por 96 y hasta por 144 horas (Wood et al.,1987; Shively vy
Williams,1987,1989), y la separacidén completa de la cria y la madre
(Fallas,1987). Los métodos de control del amamantamiento han tenido

cierto éxito, ya que funcionan en buena parte de las vacas, pero

e



existe el inconveniente de que requieren de  trabajo extra, mayor

manejo de los animales y mucho cuidado con las crias.
2.2 Endocrinologia del anestro lactacional.

En vacas productoras de 1leche el reinicio de la actividad
ovarica postparto ocurre muy réapidamente ya que comienzan al liberar
GnRH y LH en forma pulsitil hacia 1los 10 dias postparto
aproximadamente. Como resultado de ésto, hay una ovulacién vy
subsecuente formacién de un cuerpo lGteo entre los dias 15 y 18

postparto (Archbald et al.,1990; Revah et al.,1989).

Lo anterior no es aplicable para vacas productoras de carne ya
que los intervalos parto-primer estro en vacas productoras de carne
amamantadas van de 46 a 168 dias, lo gue se debe a una menor
liberacién de LH (Humphrey et al.,1983). La disminucién en 1la
liberacién de LH gue est& presente desde antes del parto debido a los
efectos crénicos de los esteroides gestacionales se prolonga ain
después de que éstos han desaparecido de la circulacidén. El estradiol
juega un papel importante en la capacidad del amamantamiento para
influenciar negativamente la liberacién de gonadotropinas, lo cual
puede ocurrir como resultado de una gran sensibilidad a los efectos
negativos del estradiol, asi como una relativa capacidad para
responder a la retroalimentacién positiva del estradiol dentro de las

tres semanas posteriores al parto (Williams,1990).

En vacas en anestro postparto estd muy reducida la frecuencia
de 1liberacién de pulsos de LH, lo que a su vez se debe a una

reduccién en la frecuencia de liberacién de GnRH (Blank et al.,1979;



Leung et al., 1986). En gambio, Jla,fSeqreCién de FSH ‘en vacas en
anestro es esencialmente igual a lé de vacas. .ciclando (Leung et

al.,1986).

El anestro postparto se debe principalmente a una inhibicién del
mecanismo generador de pulsos de GnRH a nivel hipotalamico, ya que la
hip6fisis es capaz de responder a pulsos ex8genos de GnRH, pero éstos
no se producen enddgenamente. Conforme avanza el postparto el
hipotalamo recupera gradualmente la capacidad de secretar
frecuentemente GnRH, con lo gue aumenta la secrecidén pulsatil de LH y
el crecimiento folicular hasta que se produce la primera ovulacién

(Webb et al.,1977).

La clave del anestro postparto, estd entonces en los mecanismos
mediante los cuales el estimulo del amamantamiento se traduce en una
inhibicién hipotaldmica (Williams,1990). Son diversas hormonas las
gue pueden estar involucradas en esta inhibicién. Aunque se ha
reportado que los niveles de cortisol se mantienen basales hasta el
dia 56 postparto aproximadamente (Humphrey et al.,1983), con el
amamantamiento hay liberacién de cortisol, y en ganado no
acostumbrado al manejo el stress provoca elevaciones marcadas del
cortisol plasmdtico, lo que disminuye notablemente la secrecién de
LH (Armstrong,1986; 2Zarco,1991) incluyendo 1la frecuencia de sus
pulsos. Ademés, debido a que la Hormona Adenocorticotréfica (ACTH) es
co-secretada con B-endorfina (opioide endbégeno) a partir de un
precursor comin llamado pro-opiomelanocorticotropina, un aumento en
el cortisol ©puede reflejar un exagerado incremento en las

concentraciones de fB-endorfina después de una situacién estresante



(Nanda et al.,1989). Por otro lado, 'la administracién de cortisol
exdgeno suprime la respuesta de la LH, pero no la de FSH al GnRH
(Ringstrom y Schwartz,1985).Esto indica que los esteroides adrenales
pueden estar involucrados en el reinicio de la actividad ovéarica
postparto. Es importante que al realizar experimentos en los que los
animales estén sometidos a stress se tome en cuenta el papel del

cortisol en la inhibicién de la liberacién de LH.

Por otra parte, Leung y colaboradores (1986) han indicado que la
adenohipdéfisis de vacas productoras de carne mantiene el nGmero y
afinidad de receptores para GnRH en el postparto temprano, por lo que
no estd limitada su capacidad de liberar gonadotropinas, sino gque son
los opioides los gque se encuentran inhibiendo la liberacién de GnRH,
produciendo cambios morfoldégicos en las neuronas liberadoras de éste

que reducen su sintesis (Leshin et al.,1988).

La liberacién de LH de la hipbéfisis es inhibida por el
amamantamiento en las vacas postparto, y el destete de los becerros
es sequido por un abrupto aumento en la liberacién de LH (Walters et
al.,1982). Las vias neurales especificas a través de las cuales el
amamantamiento inhibe la liberacién de gonadotropinas se desconocen,
aunque se ha comprobade que el amamantamiento altera la liberacidn o
sintesis del GnRH en las vacas productoras de carne (Malven et
al.,1986). Recientemente, Williams (1991) ha encontrado gque la
intervencién neural a nivel de la teta de la wvaca por el
amamantamiento del becerro es irrelevante en la inhibicidén de 1la
secrecidén de LH, y seflala al comportamiento méterno como el sistema

de control involucrado. La sola presencia del becerio ne puede



activar la supresién de los ciclos eétfaléé; pero la interaccién de
la vaca con el becerro independientementé'de la lactacién y estimulo
de succién si puede suprimir los ciclos estrales por 10 menos

duruante 50 dias después del parto (Viker et al.,1989).

2.3 Efectos del destete y <condicidén corporal sobre el

comportamiento reproductivo de los bovinos.

Se ha observado que el intervalo parto-primer estro es afectado
por el estimulo de amamantamiento del becerro (0dde, et al., 1986).
Para tratar de evitar este efecto se ha utilizado el amamantamiento
restringido, que consiste en solamente permitir el amamantamineto una
o dos veces al dia (De los Santos et al,1976; Pérez y Gonzélez-
Padilla,1976; Rodriguez y Rodriguez,1977; Fallas,1987). Sin embargo,
Odde 3% colaboradores(1986) observaron que el amamantamiento
restringido no reduce los dias abiertos ni la tasa de concepcidn en
las vacas productoras de carne. En el mismo sentido, Fallas (1987)
trabajando con ganado F, (Holstein x cebd) para doble propésito,
encontré que los animales con amamantamiento restringide tenian una
significativa inhibicién de la actividad ovarica en comparacién con
las vacas separadas definitivamente de la cria. Por otra parte, el
destete temporal antes de iniciar la temporada reproductiva puede
inducir estro en el postparto temprano (Holness et al.,1978; Dunn et

al.,1985).

Después de destetar temporalmente a 1los - becerros .durante un
minimo de 96 horas, las vacas ovulan dentro de los' siguientes 4 dias
y exhiben estro dentro de los siguientes diez (Willliams,1990).

Shively y colaboradores (1987,1989), encontraron que el regresar el



becerro a su madre antes de 96 horas atenfia marcadamente las
respuestas endécrinas y ovaricas del destete temporal, con lo que el
regreso del becerro causa disminucién en los pulsos de LH y falla en
la ovulacidn. Debido a esto, Odde y cols.,1986 observaron que el
destete temporal por 48 horas solamente, no reduce el nGmero de dias
abiertos ni la tasa de concepcién en vacas de carne de manera
significativa. La sola presencia del becerro no puede causar la
supresién de los ciclos estrales, pero la interaccién de la vaca con
el becerro, independientemente de la lactacién y estimulo de succién
si puede suprimir los ciclos estrales por lo menos durante 50 dias

después del parto (Viker et al.,1989).

Williams (1991), observd que el destetar a vacas y amamantarlas
con un becerro ajeno no afecta los centros neuroendbécrinos gue
controlan la liberacidén de LH, a menos que el becerro sea reconocido
como propio. Como resultado de este destete, el 85% de las vacas
muestran un cuerpo ldteo a los 12 dias posteriores al tratamiento, lo
que indica gue la vaca debe tener a un becerro gue reconozca Como
propio para inhibir su actividad ovarica. Durante el primer ciclo
estral de vacas productoras de carne destetadas precozmente se
presenta un ciclo estral corto en el que se observa una falla en la
elevacién en las concentraciones séricas de progesterona después del
estro, menor concentracién de FSH y un estro mids corto y menos
evidente. Los niveles séricos de LH no difieren antes, durante vy
después del pico preovulatorio en comparacién con lo gue ocurre en
etapas preovulatorias de ciclos posteriores. Antes del pirimer ciclo
postparto el animal no ha estado expuesto a concentraciones elevadas

de progesterona provenientes de un ciclo anterior, lo gque sugiere que
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se necesita una presensibilizacidén con progesterona para que se forme
un cuerpo lGteo funcionalmente normal (Ramirez-Godinez et al.,b1982).
Los pequefios incrementos de progesterona plasmé&tica asociados a la
formacién de estructuras lGteas transitorias después de la primera
ovulacién potencian un aumento en la frecuencia de los pulsos de LH
ya gque los pequefios y breves incrementos de progesterona pueden
organizar el eje hipot&lamo-hipéfisis-ovarios durante la transicién

del anestro a los ciclos estrales normales (Williams,1990).

Con respecto al plano nutricional, Richards y colaboradores
(1988) encontraron gue la presencia o ausencia de los ovarios no
influencian las concentraciones de LH en vacas con pobre condicién
corporal, indicando que este tipo de vacas tienen una inhibicién
hipotdlamo-hipofisiaria independiente de la retroalimentacién
negativa por esteroides. También se ha encontrado gue las vacas
productoras de carne gque paren con una condicién corporal (BCS) mayor
de 5, pero son mantenidas después con nun nivel nutricional bajo,
tienen una fertilidad comparable a 1la de vacas con régimen
nutricional alto (Richards et al.,1988). Esto indica que la condicién
corporal al momento del parto puede influir el reinicio de la
actividad ovéarica postparto independientemente de 1los niveles de
nutricién durante el postparto. Hay algunas indicaciones de que el
efecto del destete temporal sobre el comportamiento reproductivo
puede estra influido por la condicién corporal de la vaca (Fogwell et
al.,1986). El destete temporal por 48 horas parece no mejorar el
comportamiento reprodutivo cuando las vacas paren con condicién
coporal mayor de 5 (Warren y Spitzer, 1986,1988). Debido posiblemente

a gque en ese tipo de vacas el amamantamiento provoca poca inhibicién
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sobre la actividad ovédrica. Igqualmente, Makarechian y Arthur (1990)
estudiaron los efectos de la condicién corporal y el destete temporal
de vacas de carne y vacas de leche sobre su comportamiento
reproductivo y encontraron gue las vacas con una condicién corporal
de 3 al parto tuvieron un intervalo entre partos méds corto 9 mayor
tasa de gestacién que las que tenian una condicién corporal menor de
3. El1 destete temporal por 48 horas antes de empezar la estacién
reproductiva no influyeron significativamente el intervalo entre
partos ni la tasa de gestacién. El1 comportamiento reproductivo de
ambos grupos de vacas no tuvieron diferencias significativas. No
obstante, se ha sugerido una posible interaccién entre el nivel
energético dietario y 1los péptidos opiocides enddégenos sobre el
control de la liberacién de LH en vacas de carne postparto (Holloway

et al.,1987).

Se considera que la condicién corporal de las vacas al parto y
durante el puerperio dependiente de el manejo nutricional antes y
después del parto, asi como la produccién 1l&ctea, ejercen una
influencia significativa sobre el intervalo parto-primer estro asi
como la tasa de gestacidén al primer servicio (Makarechian vy

Arthur, 1990) .

Durante la lactacidén temprana, la deficiencia en el consumo de
energia necesaria para la produccidén de leche resulta en un balance
negativo de esta energia (relacidn entre el consumo de energia y la
utilizacién de la misma). Esta condicidén puede persistir por semanas
y generalmente alcanza su méximo durante las primeras dos semanas de

lactacién. La nutricién inadecuada en las vacas de carne exacerba el
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anestro inducido por amamantamiento (Archbald et al.,1990). En las
vacas lecheras, el balance de energia se relaciona directamente con
el intervalo parto-primera ovulacién. Los mecanismos exactos por los
cuales el balance negativo de energia afecta adversamente la
ovulacién en la vaca postparto no se han aclarado completamente. Sin
embargo, se ha postulado que pueden operar a través de un nimero de
vias relacionadas entre si que involucran a los opioides endégenos y

los niveles sanguineos de insulina (Butler y Smith,1989).

2.4 Efecto del uso de Naloxona, destete temporal y condicién

corporal sobre el comportamiento reproductivo de los bovinos.

Hay una cantidad considerable de informacidén publicada sobre el
uso de antagonistas de opioides, como la Naloxona, para estudiar el
funcionamiento de 1los oplioides enddégenos en una variedad de
situaciones fisiolégicas y en diferentes especies domésticas; con
ellos se han logrado avances en este campo que sientan las bases para

el estudio futuro de dichos antagonistas.

En 1986, Whisnant y colaboradores probaron 3 dosis diferentes de
Naloxona (200, 400 y 800 mg, en dosis Gnica) administrada a los 14,
28 y 42 dias postparto en vacas productoras de carne, y encontraron
que a partir de los 28 dias las 3 dosis probadas indujeron pulsos de
LH. En cambio, a los 14 dias solamente las dosis de 400 y 800 ng,
pero no la de 200 mg fueron capaces de inducir la secrecidén de LH.
Con esto se sugirié que durante el postparto de la vaca productora de

carne se producen opioides que inhiben la secrecién de LH, y que esta



1y

inhibicidén disminuye conforme avanzan{loé;dias,bostparto en las vacas

de carne.

En otro experimento, Short y cols. (1987) utilizaron Quadazocine
(210 mg/inyeccién), un antagonista de opioides m&s potente que 1la
Néloxona, para tratar de aumentar la secrecién de LH durante la fase
lGtea del ciclo de vaguillas Hereford x Holstein, y encontraron que
no pudieron ser revertidos los bajos niveles de LH durante esta fase
del ciclo concluyendo que posiblemente se requeria una dosis mayor

del antagonista.

Al tratar de revertir 1los efectos negativos del stress por
transporte sobre la liberaciédn de LH inducida por estradiol en vacas
productoras de leche postparto, Nanda y <colaboradores (1989)
utilizaron Naloxona (250 mg dosis Gnica). Ellos encontraron gque la
Naloxona no evitd la inhibicién de la liberacién de LH sino gque
parecié agravar aiGn mas la liberacién de opioides endbgenos, ya que
la Naloxona afecta la liberacidén de ACTH que es co-secratada con B-
endorfina, sugiriendo que al aumentar los niveles de cortisol,
aumentan también los de este opioide endégeno. Esto podria explicar
la tendencia a una mayor supresidén de los picos de LH al administrar

la Naloxona.

El tratamiento con Naloxona (0.5 mg/Kg) antes del amamantamiento
resulta en un aumento en la liberacidén basal y promedio de LH, lo que
sugiere que, por 1o menos parcialmente, el amamantamiento suprime la
liberacién de LH a través de mecanismos opioides (Meister et

al.,1987).
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Rund y colaboradores (1989), trabajaron con vacas primiparas y
multiparas Angus y Hereford y encontraron que la administracién de
Naloxona (1 mg/Kg de peso corporal IV), a los 14 y 28 dias postparto,
asl como el destete de los becerros resultan en una aumento de la
frecuencia y amplitud de pulsos de LH, mismos gque comienzan 15
minutos después de la administracién de la Naloxona y alcanzan un
pico aproximadamente a los 30 minutos postinyeccién. Este pico ocurre
al administrar Naloxona ya sea a los 14 o a los 28 dias. Sin embargo,
el solo retiro del estimulo de succiédn no basté para eliminar
completamente la inhibicién de LH, por 1lo tanto se sugiere que el
efecto de los altos niveles de hormonas esteroides durante la Gltima
etapa de gestacién puede tener un efecto durante el periodo
lactacional temprano, independiente del estimulo de succién o del
ovario, que contribuye de manera importante a la modulacién de la

secrecién de LH por opioides.

Myers y colaboradores (1989) encontraron en vacas productoras de
carne amamantadas que el destete temporal por 52 horas y/o el
tratamiento con Naloxona aumentaron la concentracién de LH hacia las
48 horas, por 1lo gue el tratamiento con Naloxona antes del
amamantamiento en vacas de carne estimulé algunos de los efectos del
destete temporal sobre la liberaciédn de LH, por lo que sugieren que
el amamantamiento suprime la liberacién de LH, al menos parcialmente,

a través de mecanismos opioides enddgenos.

En contraste, Wood y colaboradores (1987), utilizando 200 mg
de Naloxona en vacas productoras de carne postparto, observaron gque

los niveles de FSH no se alteraron. En cambio, el destete temporal
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por 48 horas resultdé en un aumento en concentraciones de FSH, por lo
que sugieren que el estimulo de amamantamiento inhibe la secrecién de
FSH, pero su modulacién no parece ser a través de péptidos opioides

end&genos.
2.4 Opioides enddgenos.

Los péptidos opioides endbégenos son un grupo de compuestos
descubiertos por Hughes y colaboradores en 1975 (citado por Brooks
et al.,1986), que existen en el cerebro de una gran variedad de
especies animales. Se ha demostrado gque tienen diferentes acciones,
una de las cuales es la modulacién del GnRH hipotalamico. La
evidencia convincente m&s temprana de que los opi&ceos pudieran
influenciar 1la secrecién de gonadotropinas® fué producida por
Barraclough y Sawyer en 1955 (citado por Brooks et al.,1986,) quienes
mostraron que si se administraba morfina a ratas la tarde antes del
proestro se inhibia la ovulacién. Recientemente se ha demostrado que
la morfina bloguea la ovulacién inhibiendo totalmente el pico
preovulatorio de LH y disminuyendo el pico de FSH en ratas. Esta
inhibicién se da a nivel hipotal&mico suprimiendo el pico de GnRH en
el proestro (Sheaves et al.,1985). La morfina también afecta la
secrecién ténica de LH reduciendo el nGmero de pulsos de LH (Brooks

et al.,1986p).
2.4.1 Clasificacién.

A partir de 1975, se han aislado y caracterizado una gran
variedad de péptidos opioides diferentes, gue son compuestos con

actividad parecida a la morfina cuyos receptores son unidores
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fisiolégicos de opioides. Se pueden diviﬁif en,varios grupos, - cada

uno con numerosos péptidos:

a) Endorfinas: Péptidos derivados de la hormona hipofisiaria B-
lipotropina (B-LPH). Esta es un péptido de 31 aminoicidos que forma
la porcidn contigua al carboxilo terminal de la pro-
opiomelanocorticotropina (PMOC) . Las endorfinas tienen una
distribucién restringida encontré&ndose en cantidades relativamente
grandes en la adenchipé6fisis y neurohipdéfisis y en niveles menores en
el hipot&lamo y t&lamo. Las neuronas gque contienen R-endorfinas se
localizan en el ntcleo arqueado del hipot&lamo mediobasal y se
proyectan a la eminencia media, &rea predptica y amigdala, regiones
que influyen la secrecidn de gonadotropinas; b) Encefalinas: Grupo de
2 pentapéptidos principales, Metionina-encefalina (H. Tyr. Gly.
Gly. Phe. Met. OH) y Leucina-encefalina (H. Tyr. Gly. Gly. Phe. Leu.
OH), cuyo precursor es la proencefalina. Estos péptidos opioides se
encuentran en neuronas cortas gque est&n ampliamente distribuidas y
son abundantes en el ariatum, &rea predptica del hipot&lamo, sistema
limbico, médula espinal, neurohipéfisis y tracto gastrointestinal
pudiendo tener funcién de neurotransmisor ; c) Dinorfinas: Un grupo
de péptidos gue tienen a la Leucina-encefalina, como componente en el
carboxilo terminal del péptido. La Dinorfina A tiene 17 amino&cidos
en total y la Dinorfina B 32. El precursor de las dinorfinas es
diferente al de los otros opioides y tiene una distribucién similar
a la de las encefalinas, con grandes concentraciones en la

neurohipéfisis e hipotédlamo (Brooks, et al.,1986)).



'2.4.2 Sitio de accién.

El sitio de accibﬁ de los opioides esta probablemente dentro del
hipotdlamo o a través de neuronas que tienen conexiones con &l.
Pueden ejercer sus efectos por medio de interaccién con otros
neurotransmisores como dopanina, serotonina o adrenalina/
noradrenalina (Sheaves et al.,1985; schillo et al.,1985). Sin
embargo, la intervencién de dopamina es equivoca, ya que no parece
que la inhibicién por opioides de la liberacién de gonadotropinas sea
mediada a través de dopamina. No obstante, 1la serotonina es
considerada como un neurotransmisor inhibitorio de la secrecidén de
gonadotropinas. Asi mismo, hay neuronas noradrenérgicas que estén
involucradas en el control de la liberacién de gonadotropinas

teniendo un efecto estimulatorio (Brooks et al.,1986.).
2.3.3 Mecanismo de accién.

Los opioides est&n involucrados en los mecanismos de supresién
de la liberacién de LH durante el periodo prepuberal, asi como en la
regulacidén fotoperiodica de la estacionalidad reproductiva de algunas
especies (Brooks, et al.,1986,). Se conoce que parte del efecto de
los opioides podria ser a través de modular la sensibilidad del
sistema nervioso a la retroalimentacién negativa de hormonas
esteroides. Estd bien establecido que tanto el estradiol como 1la
progesterona pueden ejercer efectos de retroalimentacién negativos
sobre la secrecidén de LH en muchas especies (Whisnant y Goodman,
1988). El estradiol podria ejercer su efecto sobre la liberacién de
LH en varias formas, una de ellas es a través de cambiar el nGmero

y/o afinidad de 1los receptores para GnRH en la hip6fisis. Se ha
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postulado que la LH existe en 1& hip6fisis en varios sitios, uno de
liberacién inmediata, otro de almacenamiento y otro precursor
(Hinshelwood et al.,1986). El GnRH causa la sintesis, almacenamiento,
movimiento y finalmente su liberacién. Si el estradiol en bajas
concentraciones incrementa la sintesis y almacenamiento de LH, pero
blogquea su movimiento hacia el sitio de liberacién podria resultar
directamente en una reducida liberacidén de LH en respuesta al GnRH
(Hinshelwood et al.,1986). Sin embargo, hay evidencia de que los
opioides endégenos median los efectos de retroalimentacién negativa

del estradiol y la progesterona en algunos casos.

Asi, se ha sugerido que el efecto inhibitorio de los opioides
enddégenos sobre la liberacién de LH depende de la presencia de
esteroides (Phyllis et al.,1988). La habilidad de la Naloxona para
incrementar las concentraciones de LH séricas también requiere de la
presencia de esteroides gonadales en ratas (Bhanot y Wilkinson,1983)
y en cerdos (Barb et al.,1986) . En ovejas, la regulacién de 1la
liberacién puls&til de LH por opioides endégenos varia de acuerdo a
la fase del ciclo estral y los niveles de esteroides presentes en el
animal =~ (Karsch et al.,1980). Los opioides enddégenos estén
involucrados en la retroalimentacién negativa del estradiol y 1la
progesterona durante la estacién reproductiva en la oveja (Whisnant y
Goodman,1988) . Se ha postulado que los péptidos opicides endbgenos
est&n involucrados en la retroalimentacién negativa de los estrégenos
sobre la amplitud de pulsos de LH y de la progesterona sobre la
frecuencia de 1los pulsos (Whisnant y Goodman,1987). Ademés, hay
relaciones directas entre las concentraciones ovAricas hormonales de

esteroides y el grado de actividad opioide, por lo gque los opioides
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parecen mediar la retroalimentacién por esteroides de la secrecién
de gonadotropinas en varias especies. Asi, los esteroides gonadales
pueden ejercer sus efectos negativos sobre la 1liberacién de
gonadotropinas al menos en parte a través de mecanismos que
involucran neuronas opioidérgicas gque causan supresidén de la
liberacidén de gonadotropinas, y solo son funcionales en presencia de

estercides gonadales (Brooks et al.,1986.).

2.5 Antagonistas de Opioides.

Paralelamente a los hallazgos de los trabajos realizados acerca
de los opioides, se han estudiado a los compuestos gque son
antagonistas de éstos. Goodman y Gilman (1978) reseharon la historia
de los antagonistas de opioides de la siguiente forma: en 1915, Pohl
observé que la N-alilnorcodeina abolia la depresién respiratoria que
produce la morfina y la heroina. Pasaron mis de 25 afios antes de que
Unna por un lado y Hart y McCawley por otro, describieran la accién
m&s potente de la nalorfina como antagonista de la morfina, pero las
propiedades clinicas de esta accién antagonista no se investigaron
bien hasta 1951, afio en gue Eckenhoff y sus colaboradores comunicaron
el empleo de la nalorfina como antidoto en el envenenamiento por
morfina en el hombre. En 1953, Wickler y colaboradores informaron que
la nalorfina desencadena sindromes agudos de abstinencia en los
adictos que habian recibido morfina, metadona o heroina por corto
tiempo. Poco después , Lasagna y Beecher en 1956 observaron que si
bien la nalorfina antagonizaba los efectos de la morfina, era un

analgésico (agonista) potente en pacientes con dolor posoperatorio.
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La bGsqueda de compuestos fGtiles como antagonistas de opioides
-condujo al descubrimiento de nuevos f&rmacos como la Naloxona (N-alil
noroximorfona) y la Naltrexona (N-ciclopropilmetil noroximorfona). La
Naloxona y la Naltrexona son consideradas como antagonistas puros,
aunque recientemente se ha reconocido que a grandes dosis pueden
mostrar propiedades agonistas y cierta pérdida de especificidad por

los receptores opioides (Brooks et al.,1986y).
2.6 Naloxona.

Goodman y Gilman (1978) mencionan que la Naloxona fué descrita
por primera vez por Blumberg et al., en 1965, y que sus efectos se
observan casi inmediatamente después de la administracién
intravenosa, también se absorbe después de la administracién oral
pero se metaboliza muy ré&pidamente durante el primer paso por el
higado por medio de conjugacidén con el acido glucurénico, por lo cual
solo tiene la mitad de 1la potencia que cuando se administra

parenteralmente.

2.6.1 Estructura Quimica. ’

" La “estructura quimica de la naloxona es como sigue:
N——CH;——CH==CHL

l

CHa

(Katzung,1986)
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2.6.2 Mecanismo de Accién.

La Naloxona tiene una gran afinidad por los sitios de fijacién
del tipo de receptor pg. Su afinidad por los receptores K es
aproximadamente del vigésimo gue para los receptores §
(Katzung, 1986) . La actividad pituitaria-adrenocortical en animales
experimentales tratados con altas dosis de naloxona aumenta (Cover y
Buckingham,1989). El mecanismo de accién de la Naloxona es por
competencia sobre los sitios de unidén con los opioides (Trout y

Malven 1987).

El1 blogueo de los receptores opioides con Naloxona en animales
domésticos durante la fase lGtea y durante la lactacién, o durante la
fase folicular en roedores, el hombre y la oveja, estimulan la
liberacién de LH (Whisnant y Goodman,1988). La mayoria de las
investigaciones publicadas sostienen la hipétesis de que los
receptores opioides afectan la secrecidn de LH a través de inhibicién
de la liberacidén de GnRH del hipot&lamo, aunque no puede hacerse a un
lado el hecho de que haya un sitio de accién en la hipéfisis, ya que
se ha demostrado que los receptores opioides suprimen la liberacién

de LH de células de la hipdéfisis anterior bovina in vitro (Armstrong

y Johnson,1989).
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IITI. MATERIALES Y METODOS.

3.1 ANIMALES Y LOCALIZACION.

Para el experimento se utilizaron 40 vacas primiparas vy
multiparas que parieron entre el 1 de septiembre de 1990 y el 28 de
febrero de 1991, de un hato de bovinos cruzados de holstein x cebG
para doble propésito en trépico hiimedo. Los animales se mantuvieron
en condiciones de pastoreo con Estrella Africana (Cynodon
plectostachyus) m&s suplementacidén mineral y en un sistema de
rejegueria tradicional de la zona (ordefic a mano con apoyo del
becerro). La explotacién estd situada en el municipio de Pijijiapan,
Chiapas; en 1la costa del estado; la latitud es 16°49' N, 93°
longuitud oeste, el clima es c&lido hfimedo con lluvias en verano (Aw
segGn la clasificacién climatolégica de Képpen); con una temperatura
media anual de 22°C y una precipitacién media anual de 2400 mm (Gran

Atlas Aguilar,1970; Tamayo,1976; Garcia y Falcén, 1980).
3.2 DISENO EXPERIMENTAL.

Los animales fueron asignados aleatoriamente a 4 grupos
experimentales: Grupo 1, tratamiento con 100 mg de Naloxona
(Clorhidrato de Naloxona, Rhé&ne-Poulenc Pharma de México),
administrados en dosis Gnica por via intravenosa a los 28 y 42 dias
postparto (n= 11); Grupo 2 (testigo), administracién intravenosa de
solucién isoténica de cloruro de sodio al 0.9% (2 ml) a los 28 y 42
dias postparto (n= 10); Grupo 3, tratamiento con 100 mg de Naloxona

en dosis Gnica mé&s Destete temporal por 48 horas a los 28 y 42 dias
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postparto (n=10); Grupo 4, solucién isoténica de cloruro de sodio al
0.9% (2 ml. IV) m&s destete temporal por 48 horas a los 28 y 42 dias

postparto (n= 9).
3.3 METODOS Y TECNICAS.

El reinicio de 1la actividad ovirica se midié a través de
determinaciones de progesterona plasmatica por Radioinmunoensayo en
fase sélida (Srikandakumar,1986) utilizando Fluorurc de sodio
(10mg/ml) como anticoagulante (Pulido et al.,1991). Se tomaron las
muestras de sangre de la vena yugular 3 veces por semana a partir del
momento del tratamiento y hasta los 63 dias postparto. Las muestras
se centrifugaron a 3500 rpm por 10 minutos inmediatamente después de
la coleccién y se tomaron submuestras de plasma de cada tubo,

manteniéndolas en congelacién hasta su andlisis.

A una vaca de cada grupo se le tomaron muestras de sangre de la
arteria coccigea (Garverick et al.,1988), cada 15 minutos, desde 1
hora antes y hasta 2 horas después del tratamiento para medir
incrementos de LH por Radioinmunoensayo en fase liquida, con una
sensibilidad de 0.312 ng/ml. Esto se realizé a los 28 y 42 dias
postparto. Se utilizé heparina como anticoagulante,la sangre se
centrifugé a 3500 rpm por 10 minutos y se obtuvieron submuestras de
plasma de cada tubo, manteniéndolas en congelacién hasta su

andlisis.

Se realizaron ex&menes por palpacién rectal de los ovarios a
todas las vacas una vez por semana para identificacién de estructuras

ovAaricas a partir del tratamiento y hasta los 63 dias postparto.
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Se observaron calores dos veces al dia y se llevaron registros
de la condicién corporal de los animales al momento del parto y cada
15 dias. Esto se hizo con una escala de 1 a 5, siendo el valor
inferior para las vacas mas flacas y el valor superior para las mas
gordas , a través de 1la observacidén visual del estado de 1los
animales. Ademds, una vez por semana se pesd y registrd la produccién

de leche de cada vaca del estudio hasta terminar el muestreo.

3.4 PARAMETROS EVALUADOS.

Los parametros evaluados fueron los cambios hormonales de
progesterona y LH en respuesta a los tratamientos y el reinicio de la
actividad ovArica (palpacién rectal y dias parto-primer estro) en los
animales del experimento.

~ Diferencias entre grupos en relacién a la condicién corporal.

~ Diferencias entre grupos en relacién a la produccién de leche.

- Porcentaje de animales con y sin formacidén de cuerpo lGteo en
respuesta al tratamiento por grupo experimental.

- Diferencia entre grupos en relacidén a dias parto-primer estro.

- Relacién entre la condicién corporal y los dias parto-primer
estro.

- Relacién entre la produccidén de leche y los dias parto-primer
estro.

- concentraciones promedio de progesterona en cada grupo.

- Relacién entre los dias parto-primer estro con la condicidn

corporal y el numero de parto.
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3.5 ANALISIS ESTADISTICO.

El anédlisis estadisitico de los datos se hizo a partir de un
disefio factorial 2X2 (Reyes,1985), por medio de un analisis de
varianza. Ademds se hicieron andlisis de regresidén y correlacién para
encontrar la relacidén entre los parametros evaluados, de acuerdo a

los métodos descritos por Steel y Torrie,1985.
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IV. RESULTADOS.

Dos vacas se excluyeron del experimento, una del grupo testigo,
por presentar concentraciones de progesterona superiores a 1 ng/ml al
momento del primer tratamiento, y otra del grupo IV (solucién salina
+ destete temporal) por haber presentado signos de estro el dia del
primer tratamiento. Estas dos vacas ya estaban ciclando al iniciarse
el experimento por 1o gue no eran Gatiles para evaluar si los
tratamientos inducen la actividad ovarica. Las concentraciones de LH
fueron indetectables en todas las muestras de las cuatro vacas de las
gue se tomaron muestras, tanto a los 28 como a los 42 dias postparto.
4.1 Condicién corporal de los animales en los grupos:

La condicién corporal de los animales varid entre 2 y 3.5 (de un
rango de 1-5) mostrédndose las medias para cada grupo en el cuadro 1,
en el que se puede ver que no existieron diferencias significativas

en la condicidn corporal entre los grupos (P>.05).

CUADRO 1. Condicién corporal promedio de los grupos
experimentales. *

TRATAMIENTO n X

Naloxona 11 2.6

Testigo 10 - 26 0.5

Naloxona + DT 10 .‘22.5 0.2

Destete x 48 hr o 2.6 0.5
Total 40 ol 0.4

* Sin diferencias significativas entre grupos (P>.05)
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4.2 Mediciones de leche promedio durante la etapa de muestreo en
los grupos experimentales:

Las medias para la produccién de leche diaria tuvieron un rango
de 1.4 a 10.2 Kg, con un promedio general de 5.03 % 0.96 Kg en los 4
grupos (Cuadro 2). Los animales del grupo III tuvieron un mayor
promedio de produccién aunque sin diferencias significativas (P>.05)

entre grupos.

CUADRO 2. Medias para las mediciones de produccién de

leche en los 4 grupos.*

TRATAMIENTO = = " 'ho .=
Naloxona : 1i.~
Testigo 10
Naloxona + DT 10
Destete x 48 hr 9 4.22 . 2.20
Total 40 5.03 2.23

_* sin diferencias significativas entre grupos (P>.05) -
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4.3 Porcentaje de animales que ovularon después  de los

tratamientos:

Todos los animales tratados con Naloxona exclusivamente tuvieron
niveles de progesterona menores a 1 ng/ml en todas las muestras
obtenidas hasta el dia 63 postparto, lo que indica dque no
respondieron al tratamiento con ovulacién y subsecuente formacidén de
un cuerpo lGteo, mientras que 2 animales (20%) del grupo testigo
tuvieron niveles de progesterona mayores a 1 ng/ml en algGn muestreo,
indicando que reiniciaron su actividad ovarica espont&neamente. Por
otro lado, el 20% de los animales sometidos a destete temporal +
Naloxona y el 33% de los animales tratados fGnicamente con destete
temporal mostraron elevaciones en los niveles de progesterona
correspondiendo a un 12.5% del total de animales en el experimento

(Cuadro 3).

CUADRO 3. Porcentaje de animales con o sin formacién de cuerpo
lGteo durante los 35 dias de muestreo para los cuatro
grupos experimentales.

TRATAMIENTO n CON CUERPO LUTEO SIN CUERPO LUTEO
n (%) n (%)
Naloxona 11 0o 0 11 100.0
Testigo 10 2 20.0 8 80.0
Naloxona+DT 10 .02 . .20.0 8 80.0
Destete x 48 h 9 yf':":J:}' 33.3 6 66.6
Total 40 fi7;s .33 82.5
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4.4 Dias del parto al primer estro en los grupos experimentales:

El promedio general de dias entre el parto y el primer estro
tuvo un rango de 124 dias. El grupo testigo tuvo el mayor nimero de
dias parto-primer estro (131.2, sin embargo, no se encontrd
diferencia significativa (P > .05) entre las medias de dias abiertos

entre los grupos (Cuadro 4).

CUADRO 4. Dias del parto al primer-estro para los grupos
experimentales.*

TRATAMIENTO n X (dias). ‘M&x  Min
Naloxona 11 152.45" 797 255
Testigo 10 52.33 49 184
Naloxona + DT 16 P 0 72.95 38 279
Destete x 48 hr 9' ” “123.66 78.31 39 258

Total 40 124,69 61.97

* Sin diferencias significativas entre grupos (P>.05)



31

4.5 Niveles;pfomeéidfdé?biégéﬁtérdh ~pihsVaﬁicaieﬁ7ioé}vcuéttb
grupos: B DI SR

Los niveles promedio'dekprogeStefdna por grupo fuvieron valores

muy bajos (Cuadro 5) debido a qué en la mayor parte de las vacas no
hubo formacién de un cuerpo lGteo durante los 35 dias de muestreo.
Asi mismo, no se encontraron diferencias significativas (P > .05)
entre los grupos. En las gréaficas 1-4 se observan ejemplos de
perfiles de progesterona en animales representativos de cada grupo.
En la gra&fica 1 se observan los valores de progesterona, en dos
animales del grupo tratado con Naloxona, aungue con ligeras
elevaciones, las concentraciones se mantuvieron muy bajas Todos los
animales de este grupo tuvieron este tipo de perfil En el grupo
testigo la mayoria de los animales (80%) se comportaron de la misma
manera como lo ejemplifica la vaca No. 77 en la grafica 2. 8in
embargo hubieron dos animales ejemplificados por la vaca No.94 de la
grédfica 2 en los que si se produjo ovulacién durante el periodo
estudiado. En la grafica 3 se . muestran ejemplos de vacas tratadas
con Naloxona y destete temporal; se nota que la vaca No. 10 respondié
aproximadamente 3 dias después del primer tratamiento con wuna
elevacidén en sus niveles de progesterona a mds de 1 ng/ml que durd
10 dias aproximadamente, presentando estro a los 38 dias y al parecer
quedd gestante ya que los niveles de progesterona se mantuvieron
altos hasta finalizar el muestreo. En cambio el 80% de las vacas de
este grupo no mostraron elevaciones de progesterona como lo
ejemplifica la vaca No. 98 de la gréfica 3. En el grupo tratado
solamente con destete temporal una vaca presentdé estro a los 39 dias

sin haber tenido previamente niveles altos de progesterona. Esta vaca
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ovuld y sus niveles posteriores de progestrona se . mantuvieron altos
indicando muy posiblemente gestacién (Vaca No.121 de la gra&fica 4).
Otras vacas de este grupo ovularon después del destete temporal, pero
la mayoria (66%) presentaron niveles de progesterona similares a los

de la vaca 01 (Grafica 4).

CUADRO 5. Valores promedio de progesterona para cada grupo
durante el perfiodo de muestreo.*

TRATAMIENTO n X d.e.
Naloxona 11 0.0500 0.0521
Testigo 10 - 0.2828 " - 0.3872 |
Naloxona + DT 10 0.3223

Destete x 48 h 9 0.3075°

Total 40 0.2342

* Sin diferencias significativas (P>.05)

4.6 Relacidn entre los parametros medidos y los dias parto-primer
estro.

Al relacionar los diferentes paré&metros evaluados en todos los
animales del trabajo, se observé que las variables condicién
corporal, nGmero de parto y la interaccién de éstas dos, explican en
cierta medida y de manera significativa, los dias que transcurren

entre el parto y el primer estro (Ver cuadro 6).
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Se obtuvieron correlaciones éighificativamente negativas entre
los dias del parto al primer estro con la ﬁondicién corporal y n@mero
de partos. Esto indica que conforme aumenta la condicidén corporal y
el ndmero de partos, el intervalo parto-primer estro disminuye. No
asi para la produccidén de leche cuyos coeficientes de determinacién y

correlacién no fueron significativos (P>.05).

CUADRO 6. Coeficientes de determinacién (R2) y correlacién (R)
para los parametros evaluados en relacidén a los dias
parto-primer estro.

PARAMETRO R2 R

Produccién de leche 0.002 ;
Namero de parto 0.15312

Condicién corporal o.11029b' ‘—,,o.—_;_azo_;b‘
Parto+condicidén corp. 0.24962 - il7.4b.29963

@ altamente significativa (P<.01)_"
b gignificativa (P<.05)
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v. DISCUSION.

El tratamiento con Naloxona no tuvo efecto sobre las
concentraciones medias de progesterona (P>.055 en las vacas del
experimento ya que las mismas permanecieron bajas a causa de qué no
respondieron al tratamiento. Asi mismo, las concentraciones de LH
fueron indetectables en los cuatro animales en los que se midio la
hormona. Esto podria deberse a que la dosis de 100 mg no fué
suficiente para producir el efecto deseado. Mahmoud et al.(1989)
encontraron que el grado de inhibicién por opioides endégenos puede
ser mayor en vacas que no ciclan , y que es posible que 1 mg/Kg de
Naloxona intravenosa no sea suficiente para estos animales. Por otro
lado, Whisnant y colaboradores (1986) demostraron gque 200 mg de
Naloxona son inefectivos para elevar las concentraciones de LH a los
14 dias postparto, y sugieren que esto es debido a que el tipo de
receptor opioide involucrado en la modulacidén de la secrecién de LH
puede cambiar durante el periodo postparto, y como la Naloxona se une
con varias clases de receptores opioides con diferentes afinidades,
guiz4s se requieran dosis mayores de Naloxona para antagonizar 1los
efectos opioides mediados por receptores Kappa comparados con los
efectos a través de receptores Mu. Ellos mismos encontraron gque
después de los 28 dias postparto la dosis de 200 mg es efectiva y los

animales reinician su actividad ovérica.

Alternativamente, es posible que la pobre condicién corporal de
las vacas les produjera una inhibicién de 1la actividad ovérica

independiente de o adicional a la de los opiocides ya que la parecer

————
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las vacas con pobre condicién corporal tienen una inhibicién
hipot&lamo-hipofisiaria independiente a la retroalimentacién negativa

del estradiol (Richards y et al.,1988).

El destete temporal por 48 horas tampoco resulté en una
supresién total del efecto inhibitorio de los opioides endégenos, ya
que sblo el 33% de los animales tratados mostraron actividad ovarica.
En 1987, Shively y Williams obtuvieron el mismo resultado destetando
temporalmente a vacas productoras de carne por 48 y 72 horas (s6lo
el 33% ciclé en respuesta al tratamiento), mientras que al hacerlo
por 96 o 144 horas ciclaron el 85 y 100% respectivamente, por lo gue
asevera que al regresar al becerro antes de 96 horas a su madre se
atenGan marcadamente las respuestas enddécrinas y ovdricas al destete
temporal en vacas en anestro postparto. Sin embargo, bajo las
condiciones de manejo que generalmente se siguen en el trépico
mexicano, seria muy dificil destetar temporalmente a los becerros por
4 a 6 dias, ya que las vacas no tendrian el estimulo del becerro para
la bajada de la leche y esto dificulta el ordefio. Asi mismo aumenta
el manejo del becerro y con ello los riesgos que comunmente se corren
al implementar esta préctica. Makarechian y Arthur (1990),
observaron gue en vacas productoras de carne y lecheras el destete
por 48 horas antes de empezar la época de empadre, no resulta en un
acortamiento del intervalo parto-primer estro, y que la efectividad
del destete temporal estd influenciada por factores tales como la
duracién y el momento del destete, la condicién corporal al parto y

al empadre, la edad y el nGmero de partos de las vacas.
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Probablemente un régimen de amamantamiento una sola vez al dia
podria ser una exitosa pra&ctica de manejo del amamantamiento para
aumentar la eficiencia reproductiva en vacas para doble propdsito

postparto, segin lo encontrado por Bluntzer et al.(1989).

También es posible gue la mala condicidn coporal de las vacas
haya impedido observar el efecto benéfico del destete temporal, tal

como ha sido informado (Makarechian y Arthur.1990).

En el presente trabajo no se observé un efecto sinérgico de la
administrtacién de Naloxona m&s destete temporal por 48 horas. Rund y
colaboradores (1989) indican que el destete no es suficiente para
abolir completamente 1la secrecién de LH a través de opioides
enddbgenos, ya que al aplicar Naloxona (1lmg/Kg) aumentaron las
concentraciones de LH. Asi mismo, Meister y colaboradores (1987)
encontraron una respuesta positiva a la administracién de Naloxona
(0.5mg/Kg) + destete temporal poor 54 horas. Posiblemente los mismos
factores que en el presente trabajo impidieron observar efectos de
los opicides o del destete temporal impidieron también observar una

interaccién sinérgica entre ambos factores.

s

Aunque no existieron diferencias significativas de 1los
pardmetros intervalo parto-primer estro, condicién corporal, nidmero
de parto y produccién de leche entre los cuatro grupos, al
relacionarlos entre si para todos 1los animales incluidos en el
experimento se encontrd que la variabilidad del intervalo parto-
primer estro estd explicada hasta en un 25% por la condicién corporal
Yy el nGmero de parto, adem&s de que hay una relacién inversamente

proporcional entre el intervalo parto-primer estro con la condicién
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corporal y/o el nGmero de parto de los animales. Esto no concuerda
con lo encontrado por Makarechian y Arthur en 1990, donde las vacas
con condicién corporal menor a 3 tienen intervalos parto-primer estro
similares a las que tienen una condicién corporal mayor, aungue las
primeras tienen un intervalo entre partos significativamente mayor,

quizés por una mayor dificultad para gestar.

Probablemente la pobre condicién corporal de los animales del
experimento influy®é en la baja respuesta a los tratamientos. Esto
aunado a una posible dosis subbdptima de Naloxona y a que el destete
temporal sélo durd 48 horas pudo evitar gque se presentace un efecto
positivo en el reinicio de la actividad ovAarica de dichos animales.
Podria pensarse gque el tratamiento con Naloxona y el stress
ocasionado a los animales por la toma de muestras tenga una efecto
agravante en el anestro postparto, por el hecho de gue en el grupo
testigo al menos dos animales mostraron actividad ovarica. Sin
embargo, el destete temporal también es una situacién en la gque se
provoca stress a 1los animales y se hubiese observado un efecto
similar en el grupo tratado con Naloxona + destete temporal. Aunque
los resultados de Nanda y colaboradores (1989) indican que en
situaciones de stress crénico (transporte, aislamiento, enfermedades)
la Naloxona no es capaz de revertir la supresién de LH debido a que
afecta la liberacién de cortisol, cuyo liberador (ACTH) proviene del
mismo precursor que la B-endorfina, ellos sugieren gue al aumentar el

cortisol aumenta también este opioide endégeno.

Por lo tanto, se puede concluir en el presente trabajo gue no

fué posible encontrar una respuesta positiva al tratamiento con



42

Naloxona y/o el uso del destete temporal por 48 horas como
herramientas en el acortamiento del inter&alo pérto—primer estro y en

consecuencia del intervalo entre partos en los animales tratados.

Sin embargo, se pudo observar que conforme las vacas incrementan
su nGmero de partos, el intervalo parto-primer estro se reduce, asi
mismo, la condicién corporal al parto influencia también este
intervalo, por 1o gque debe concentrarse una mayor atencién en
aquellas vacas con un reducido nGmero de partos o en las primiparas
para buscar alternativas de solucidén a este probelma, no olvidando
que del estado nutricional en que llegue al parto la vaca y de su
condicién corporal subsecuente depender& en cierta medida la longitud

del intervalo parto-primer estro.

La utilizacién del destete temporal por 48 horas por sismisma
tampoco es una alternativa de solucién en el problema del anestro
postparto. Aunque se ha visto que el destete temporal por un lapso de
tiempo mayor si funciona, bajo las condiciones de manejo y el tipo de
animales que existen en el trépico su implementacién conllevaria a
mis desventajas gue ventajas, por lo gue se propone la bflisqueda de

otras alternativas como podria ser:

1) Mayor dosis del antagonista de opioides (Naloxona)

2) Manejo de la alimentacién pre-parto para que las vacas
(sobre todo las primiparas) lleguen al parto en buena
condicién corporal.

3) Uso conjunto del destete temporal por 48 horas con
progestigenos o GnRH exégeno.

4) Régimen de amamantamiento una vez al dia.
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