CONFERENCIAS

Nuevas estrategias para prevenir la mortalidad
embrionaria en el ganado lechero
Parte 1

William Thatcher y José E. P. Santos

Resumen

La poblacién actual de vacas lecheras de alta produccion es subfértil. Las vacas lecheras experimentan respues-
tas regulatorias homeorécticas y homeostdticas en la distribucién de los nutrientes para sostener la lactancia. Las
respuestas hormonales y metabdlicas durante la lactancia combinadas con el manejo de la vaca llevaron a una
reduccion en la fertilidad. Los sistemas de IATF para las primeras 1A vy las subsecuentes han restablecido par-
cialmente la eficiencia reproductiva de los tambos, con prefieces de alrededor del 45% para las primeras 1A vy las
inseminaciones resincronizadas. Los programas de manejo de la “fertilidad” han optimizado el desarrollo folicu-
lar en sincronia con las inducciones de regresion del CL y ovulacion. Estos programas permitieron identificar los
factores que contribuyen a la fertilidad reducida, como la anovulacion, condiciéon corporal, salud uterina vy estrés
calérico. La disponibilidad de progesterona durante el reclutamiento programado de un foliculo preovulatorio
para una IATF tiene grandes efectos benéficos sobre la subsecuente prefiez. La aplicacion de tecnologias de
reproduccion asistida, como la transferencia embrionaria a tiempo fijo, la inducciéon de CL accesorios con hCG,

la administracion de bST, ha mejorado la prefiez por IA en vacas lecheras en lactancia.

New strategies to prevent embryo mortality in dairy cattle

Summary

The current population of high producing dairy cows is sub-fertile. Dairy cows undergo transitional homeorhetic and homeostatic regulato-
Ty Tesponses to partition nutrients to support lactation. The hormonal and metabolic responses during lactation coupled with management
of the cow have contributed to the reduction in fertility.

Systems of programmed timed insemination for first and re-occurring inseminations have partially restored herd reproductive performance
with Pregnancy per Al approximating 45% for first and resynchronized second inseminations of non-pregnant cows. These “fertility” man-
agement programs have optimized ovarian follicle development in synchrony with inductions of CL regression and ovulation. Such programs
identified occurrence of anovulation, body condition, uterine health and summer heat stress as factors contributing to reduced fertility.
Awvalability of progesterone during the programmed rvecruitment of a preovulatory follicle for a timed insemination has major beneficial
effects on subsequent Pregnancy per Al. Application of assisted reproductive technology such as timed embryo transfer, induction of acces-
sory CL with hCG, and administration of bST have stimulated pregnancy per Al in lactating dairy cows.

1. Introduccién

La industria lechera moderna norteamericana
requiere considerablemente menos recursos que
la existente en 1944. Con el 21% de los animales,
23% del alimento, 35% del agua y Gnicamente el
10% de la tierra es capaz de producir los mismos
1.000 millones de kg de leche . La mayor pro-

duccién de las vacas lecheras ejemplifica el pro-
greso logrado por aplicacién de tecnologfa. Los
avances tecnoldgicos continuos involucran dis-
tintas disciplinas cientificas, las que esperamos
puedan dar respuesta a la creciente demanda de
alimentos en el mundo. Este esfuerzo requiere de
acciones multi e interdisciplinarias, politicas de
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reprogramacién de la produccion y distribucién
agropecuaria internacional, y educacién tanto de
productores y consumidores en la aplicacién de
tecnologia para producir alimentos seguros.

La vaca lechera en lactancia del siglo XXI es
considerada subfértil a nivel mundial, consecuen-
cia de una intensa seleccién por produccion de
leche. Las respuestas hormonales y metabdlicas,
asociadas con las respuestas regulatorias homeo-
récticas y homeostaticas de distribucién de
nutrientes para la lactancia, y el manejo han con-
tribuido a reducir la fertilidad.

Se han producido continuos avances en el
conocimiento de la fisiologia reproductiva y de la
lactancia, endocrinologia, nutricién y en el mane-
jo del rodeo para mejorar la fertilidad en los esta-
blecimientos comerciales. En las vacas lecheras
de alta produccion, las tasas de prefiez son redu-
cidas debido a la pobre expresion del celo y/o su
deteccion, al anestro, bajas tasas de concepcion y
alta mortalidad embrionaria. Las razones para
esta declinacién son multifactoriales y no entera-
mente asociadas con el aumento de la produccién
de leche “9. Estudios epidemioldgicos indican que
otros factores, tales como enfermedades repro-
ductivas (ej. retencién de placenta, metritis y
quistes ovéricos) o estacién del afio del parto pue-
den ser relativamente m4s importantes para la efi-
ciencia reproductiva que la produccién de leche
0449 De hecho, rodeos de alta produccién pueden
tener mayor eficiencia reproductiva debido a una
mejor alimentacién, mejor manejo o vacas mas
sanas. No obstante, el estadio fisiolégico de la lac-
tancia estd asociado con una menor tasa reproduc-
tiva comparado con las vaquillonas . El desafio de
caracterizar los factores que afectan el desarrollo
embrionario y el resultado de estrategias para
mejorar la supervivencia embrionaria es comple-
jo, incluyendo la esteroideogénesis, proliferacion
celular, desarrollo folicular, ovulacién, fertiliza-
cién, desarrollo y mantenimiento del cuerpo
lateo, funciones del oviducto y ttero, desarrollo
embrionario, implantacién y crecimiento fetal.

El sistema de produccién actual y el manejo
reproductivo impactan sobre todos estos eventos,
los que deben ser optimizados para mejorar la efi-
ciencia reproductiva de las vacas en lactancia.
Los objetivos de esta presentacién son caracteri-
zar el desarrollo embrionario y las pérdidas de ges-
tacién, identificar las ventanas fisioldgicas asocia-

das con pérdidas embrionarias y analizar distintas
estrategias para mejorar la tasas de prefiez.

2. El periparto

Las diferencias genéticas y ambientales entre
vacas en el periparto estdn asociadas con varios sis-
temas endocrinos y bioquimicos que regulan la
secrecion de leche postparto, la actividad ovrica,
involucién uterina y la salud de la madre y del
recién nacido. La influencia del periparto sobre la
reproduccién futura ha sido analizada con una
mirada miope, sin integrar los eventos fisioldgicos
endocrinos, inmunes y nutricionales con la funcién
reproductiva. El conceptus (ej. feto y placenta) es
central en la regulacién de varios de estos procesos
@, Varios trabajos han demostrado que existen
diferencias fisiolégicas y hormonales cuantitativas
entre vacas: en el periparto entre vacas selecciona-
das por produccién de leche vs vacas no seleccio-
nadas “"*?; entre vaquillonas Holstein prefiadas y
con conceptus Hostein, Holstein x Angus o
Holstein x Brahman ®**”y entre vacas manejadas
durante el preparto con o sin proteccién contra el
calor ®*. Fueron detectadas diferencias en las
concentraciones de estrdgenos, progesterona, pro-
lactina, 13-14 dihidroxi 15 ceto PGE, tiroxina y tri-
yodotironina, asi como en el peso al nacer, la pro-
duccién de leche y la involucién uterina.

El periodo de transicién, tipicamente conside-
rado desde 3 semanas antes del parto hasta 3
semanas postparto, esté caracterizado por una dis-
minucién en el consumo de materia seca, un
balance energético negativo luego de iniciada la
lactancia, e inadecuada inmunidad innata que
aumenta el riesgo de enfermedades uterinas. El
mayor problema en los sistemas intensivos es la
alta incidencia de problemas de salud, particular-
mente aquellos que afectan el tracto reproducti-
vo, asi como desérdenes metabdlicos que afectan
la posterior fertilidad, incluyendo mortalidad
embrionaria. Fueron recogidos datos de 5.719
vacas lecheras postparto, evaluadas diariamente,
procedentes de 7 establecimientos
fueron incluidas en un programa de IATF con
presincronizacién. Solamente el 55,8% de las mis-
mas fueron consideradas sanas y no desarrollaron
enfermedad en los primeros 60 dfas postparto. La
incidencia de enfermedades clinicas (problemas al
parto 14,6%; metritis 16,1%, endometritis clinica
21%, fiebre 21%, mastitis 12,2%, cetosis 10,4%,

). Las vacas
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laminitis 6,8%, problemas digestivos 2,8%, neu-
monia 2%) fue alta. El 27% de las vacas fueron
diagnosticadas con una enfermedad tnica y el
17,2% presentaron al menos 2 de estas enferme-
dades en los primeros 2 meses de lactancia. A
pesar de tener una produccién de leche similar, las
vacas con problemas de salud tendieron a ciclar
menos a los 65 dias postparto. Los problemas al
parto y aquellos que afectan al tracto reproducti-
vo fueron los que mas comprometieron la ciclici-
dad (ej. ciclicidad: sanas 84,1% vs 70,7% >1
enfermedad). El diagnéstico de desérdenes duran-
te la lactancia temprana redujo marcadamente la
probabilidad de prefiez en la primera IA postparto
(ej. prefiez por A sanas 51,4% vs 34,7% >1 enfer-
medad) y aumentd el riesgo de pérdida de prefiez
en los primeros 60 dias de gestacion (% pérdida de
prefiez: sanas 8,9% vs 15,8% >1 enfermedad).
Estos resultados indican que la prevencién de
enfermedades peripatales mejora la fertilidad de
las vacas lecheras, al acelerar el reinicio de la cicli-
cidad postparto, aumentar la concepcién y mini-
mizar el riesgo de pérdidas de prefiez.

El mayor énfasis en el 4rea de investigacién
deberfa ser puesto en el restablecimiento de la

funcion uterina/ovérica y la optimizacion del sis-
tema inmune para sostener la funcién reproducti-
va de las vacas lecheras. Ademas, los anilisis de
datos epidemioldgicos constituyen una poderosa
herramienta para identificar las ineficiencias repro-
ductivas y factores potencialmente asociados, pero
no prueban una relacién causa-efecto. En base a la
alta fertilidad de vacas sanas y al alto porcentaje de
vacas con endometritis subclinicas, el énfasis debe-
ria ponerse en mejorar la salud postparto. Una
deduccién importante es que en los sistemas de
produccién actuales, con un mayor niimero de ani-
males, no se sabe cémo manejar a las vacas de alta
produccién durante la ventana biolégica critica
que es el periparto. Alguna aproximacion a las die-
tas para mejorar la performance reproductiva ™
también serd presentada en la conferencia.

3. Pérdidas embrionario/fetales en
vacas lecheras en lactancia

Durante el periodo de clivaje temprano, desde
el estadio de 1 célula hasta blastocisto temprano
(dia 8), el embrién estd rodeado por la zona pela-
cida ™. Entre los dias 3 y 4, el embrién migra
desde el oviducto al Gtero en un estadio de 8-16
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células. A los 5-6 dias (16-32 células) el embrion
se compacta y se denomina moérula. Al dia 8, se
denomina blastocisto, desarrolla la cavidad (blas-
tocele) y tiene aproximadamente 120 células, con
un macizo celular interno (25%) y trofoectoder-
mo (75%). A los 8-9 dias (aproximadamente 160
células), el blastocisto se expande saliendo de la
zona pelicida y comienza a elongarse a los 13 dias
de edad. La elongacién representa una transicién
desde la forma esférica u ovoidea a filamentosa,
aumentando su longitud desde 5,25 mm a los 13
dias hasta 52 mm al dia 16. No es infrecuente ver
al embrién con sus membranas extraembrionarias
con una longitud de 30-40 cm al dia 17, ocupan-
do la mayorfa del cuerno ipsilateral al CL. No obs-
tante, hay una considerable variacién en el tama-
fio del embrién. La adhesién/fijacién temprana
del conceptus ocurre al dfa 19, con puntos de fija-
cién cartncula-cotiledén apenas visibles al dia
21. Al dia 42 finaliza el perfodo embrionario con
una diferenciacién completa. El embrién es ahora
denominado feto, en el cual la mayoria de los teji-
dos, 6rganos y sistemas estan formados.

Las tasas de fertilizacion en vaquillonas leche-
ras rondan el 97-100%. Las tasas en vacas leche-
ras son mds variables, con un rango del 85 a
100%, pero estas estimaciones fueron determina-
das hace mas de 25 afios, y no se aclaré si las
vacas estaban o no en lactancia, y en caso que i,
cudl era el nivel de produccién. Sreenany col. @
resumieron datos de pérdidas embrionarias a par-
tir de literatura anterior. Las tasas de fertilizacién
fueron estimadas en 90% y las tasas de paricién
promedio del 55%. Esto sugiere una tasa de mor-
talidad embrionaria y fetal del 39%. Muy pocos
embriones fueron perdidos inmediatamente des-
pués de la fertilizacion hasta el dia 8. Un aumen-
to significativo de las pérdidas (27-31% del total)
ocurrié entre los dfas 8 y 16 post 1A, 3,8% del
total ocurrié entre los dias 16 y 42y 1,9 a 3,1%
entre el dia 42 y el parto. La pregunta es si el
patrén temporal de pérdidas embrionarias y feta-
les cambié en las poblaciones actuales de vacas
lecheras de alta produccién. Varios trabajos han
evaluado las tasas de fertilizacién en vacas leche-
ras de alta produccidn actuales con baja fertilidad.
Estudios en los que utilizaron embriones de 6 dias
(morula) como biomonitor, demostraron que en
vacas lecheras que no estaban lactando, la tasa de
fertilizacion fue 66, 74 y 82%, cuando las insemi-

naciones fueron realizadas a las O, 12 y 24 hs pos-
teriores al inicio del celo, respectivamente *”. Los
porcentajes de embriones excelentes a buenos
fueron 77, 52 y 47% para los periodos de 0, 12 y
24 hs. Consecuentemente, se recomienda la TA
12 hs posteriores al inicio del celo, que es una
solucién de compromiso entre una tasa de fertili-
zacion potencialmente baja a la hora 0 y una cali-
dad embrionaria inferior a la hora 24. Sartori y
col. “» demostraron el impacto negativo de la lac-
tancia sobre el desarrollo embrionario temprano
comparando con vacas que no lactaban. En un
ambiente templado, las tasas de fertilizacion, esti-
madas a los 5 dfas post ovulacién, fueron 87,8 y
89,5%, en vacas en lactancia y sin lactancia, res-
pectivamente. Sin embargo, los embriones de 5
dias de vacas en lactancia fueron inferiores
(menor calidad y menor porcentaje de embriones
excelentes-buenos-regulares) (52,8%) compara-
dos con los embriones de vacas sin lactancia
(82,3%). En cuatro experimentos realizados por el
mismo equipo de investigacién en vacas de alta
produccién, las tasas de fertilizacién estimadas y
embriones recuperados por flushing entre los dias
5y 7 post IA, promediaron 82,3% (279/339) vy las
fallas de fertilizacion de 17,7% (Tabla 1; 20, 23).
Es evidente que los ovocitos y embriones fueron
recuperados solamente en el 57% de las vacas en
lactancia. Menor recuperacion significa ineficien-
cia en la técnica de lavaje, fallas en la captacién
del ovocito al momento de la ovulacién o altera-
cién en el transporte de estas estructuras (ej.
fallas en el transporte al ttero, pérdidas en el
ttero por rapido transporte o fagocitosis/citdlisis,
etc. por células inmunes en los tejidos reproducti-
vos). No obstante, las pérdidas embrionarias tem-
pranas, desde la fertilizacién hasta los dias 5-7 (ej.
porcentaje de embriones degenerados), se esti-
man en 18,6% (52/279; Tabla 1) ***. Las pérdi-
das embrionarias mas all4 del periodo de expan-
sién hasta el momento de diagnéstico de prefiez
por ultrasonido a los 28-32 dias son mas dificiles
de determinar en relacion al porcentaje de recu-
peracion y calidad embrionaria. Las tasas de pre-
fiez estimadas en vacas lecheras en lactancia pro-
median 40% (rango 35 a 45%) en base al diag-

noéstico ecografico a los 28-32 dias (Tabla 1) ©**%,
Estudios recientes permitieron estimar pérdidas
embrionarias entre los 5-7 dias y los 18 dias. Han

y col. ©? diagnosticaron prefieces a los 18 dfas de
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gestacion basados en la medicién del interferén
estimulado por el gen 15 (ISG15) en células san-
guineas. La l6gica empleada fue que las vacas con
elevacion de la expresion de ISG15 en células
sangufneas estuvieron expuestas a interferon-tau
(INF-t) producido por el conceptus bovino, y tal
estimulacién fue detectable al dia 18. El estudio
incluy6 a 78 vacas lecheras en lactancia, 34 diag-
nosticadas prefiadas (43,6%) al dia 18. Sin
embargo, 13 de las vacas diagnosticadas prefiadas
en base a la expresion del ISG15 fueron diagnos-
ticadas vacfas a la ecografia del dia 32 (ej. morta-
lidad embrionaria). Cinco vaquillonas con baja
expresion de ISG15 al dia 18 resultaron prefiadas al
dia 32 (ej. los autores asumen que estaban prefia-
das con baja expresién de ISG15 que aumentd
luego del dia 18). Si asumimos que 39 vacas (50%)
estaban prefiadas al dia 18 y que el 34% de las pér-
didas ocurrieron entre los dias 5-7, el 16% de las
pérdidas se produjo entre los dias 5-7 y 18 (Tabla
1). La secuencia de pérdidas de prefiez adicionales
al perfodo desde el dia 18 (asumiendo 50% de pre-
fiez) hasta el diagndstico por ultrasonido a los 28-
32 dias (40% de prefiez) “"*? son: desde los dfas 28-
32 a38-50: 13% (pérdidas embrionarias tardias) “*
y hasta los 70-80 dias: 6% (palpacion rectal) *? y de
allf a terneros nacidos: 4% (Tabla 1) “.

Se ha sugerido que las IATF pueden incre-
mentar las pérdidas embrionarias tardfas “*.
Chebel y col. *® estudiaron los factores involucra-
dos con las pérdidas de prefiez entre los dias 31y
45 posteriores a la IA en tres rodeos comerciales
de California. Las vacas inseminadas luego del
celo detectado y aquellas con IATF en base al
Ovsynch tuvieron pérdidas de prefieces similares
(13,2 vs 10,4%). Otros estudios "' en base a
IA a celo detectado o IATF con Heatsynch u
Ovsynch, informaron que las pérdidas entre los
dias 31 y 45 no difirieron. Los programas de

Tabla 1. Pérdidas de prefiez estimadas en base a la
recuperacion intrauterina (dias 5 a 7), diagnéstico de
ISG15 (dia 18), ultrasonografia (dias 28-32 y 38-50),
palpacion rectal (dias 70-80) y teneros nacidos.

[ N° de N° de -
Estado . % pérdida o oo Pérdidas
. |Periodo prefeces | pérdidas
reproductivo/ () en cada equivalentes| en cada acumuladas
- o )
conceptus estadio a % prefiez | estadio (% vacias)
Celo 0 0 100 Potencial 0 0
Fallas en
fertilizacion | 5-7 18 82 18 18
(17-20)
Embriones
degenerados | 5-7 19 66 16 34
(17-20)
Embriones
expandidos 18 16 55 1 45
(23)
Supervivencia
tempranade | 55 35 | 45 a7 8 53
embriones
(21-22)
Supervivencia
tardiade 39 55| 43 M 6 59
embriones
(38-50)
Pérdida fetal
temprana (24) 70-80 6 39 2 61
Prefiez tardia .
@4) Termino 4 37 2 63

control de ovulacién correctamente implementa-
dos parecen no afectar las pérdidas de prefiez com-
parados con las inseminaciones a celo detectado.
En Irlanda ™, las pérdidas de prefiez entre los dfas
28 y 84 post IA fueron similares en vacas en lac-
tancia manejadas a pasto produciendo 7.247 kg de
leche/afio comparado con vaquillonas (7,2 vs
6,1%). Es interesante notar que en sistemas pasto-
riles con menor produccién absoluta de leche, las
pérdidas embrionarias son considerablemente
inferiores a las reportadas en rodeos intensivos con
mayor produccién, como resume la Tabla 1.

Este resumen de pérdidas de prefieces secuen-
ciales proporciona una base de referencia, y
remarca cuéles son los componentes del proceso
reproductivo que deben ser mejorados en los pro-
gramas de manejo reproductivo.
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4. Optimizacién de los programas de
IATF

La intensa seleccién por produccion de leche
sin considerar le eficiencia reproductiva generd
menores tasas de prefiez en los sistemas de pro-
duccién actuales. La inclusion de los pardmetros
Vida Productiva, Tasa de Preniez de las Hijas (DPR)
y méas recientemente Tasa de Concepcion del Toro
(SCR) como medida fenotipica de la fertilidad del
servicio parece haber reducido la tasa de declina-
cién de fertilidad en las vacas lecheras de los
EE.UU. ©,

El manejo reproductivo de la vaca en lactancia
ha sido un desafio debido a la pobre expresién de los
celos y a la baja fertilidad a la inseminacién a celo
detectado. La duracién de los celos se redujo a
medida que aumenté la produccién de leche, y la
frecuencia de ovulaciones dobles y subsecuente
nacimiento de mellizos también aument6 en vacas
con altos niveles de produccién de leche al momen-
to del servicio **). Las vacas de alta produccién
expresan celo durante aproximadamente 7 hs,
durante las cuales aceptan la monta en promedio
6,5 veces, con un tiempo acumulado de pasividad

de 20 segundos (3 segundos por evento) “¥.

La tasa de prefiez en 21 dias promedio en el
rodeo estadounidense es de 16,2%. Una herra-
mienta habitual para medir la fertilidad del rodeo
es la tasa de prefiez en 21 dias. Mide el porcenta-
je de vacas prefiadas en base a la cantidad de
vacas inseminables luego del perfodo de espera
voluntario. Los componentes de la tasa de prefiez
son la tasa de deteccién de celo y la tasa de con-
cepcién  de los
Actualmente hay disponible tecnologia para
detectar celo con precision, el problema es que las
vacas lecheras no expresan con intensidad los sin-
tomas de celo. La expresién de celo esti reducida
por la alta produccion de leche, asociada a cam-
bios en el metabolismo de hormonas, asi como el
tipo de instalaciones (piso de material), lo que
reduce el deseo de actividad sexual. Un problema
adicional es la elevada ocurrencia de vacas “ano-

animales  inseminados.

vuladoras”, con ondas foliculares recurrentes sin
ovulacién y desarrollo de quistes ovaricos. El
mayor avance en el manejo reproductivo fue el
desarrollo de programas de IATF basados en el
control del desarrollo folicular, induccién de ovu-
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lacién y desarrollo de un cuerpo ldteo capaz de
sostener la prefiez ®. Las drogas disponibles en
muchos pafses con esta finalidad son GnRH, pros-
taglandinas y dispositivos intravaginales liberado-
res de progesterona (CIDR o similar). Esos princi-
pios farmacoldgicos imitan la accién de las hor-
monas enddgenas, son fisioldgicos y no afectan la
salud de la vaca. El protocolo original para vacas
lecheras en lactancia es el Ovsynch (GnRH==7d
—PGF; =2 d -GnRH=16h— IATF) . Este
protocolo lleva unos 14 afios en uso. Durante este
periodo ocurrieron avances tanto en investiga-
cién bésica como aplicada que permitieron opti-
mizar el sistema. Como consecuencia de su uso
aumentaron las tasas de prefiez y se incorpord la
resincronizacion de las vacas vacias. También sur-
gieron protocolos de IATF para vaquillonas
lecheras. Utilizando eficientemente los protocolos
de IATE se observé que factores de la vaca, como
condicién corporal, nimero de parto, salud
durante el periparto, influyen sobre los resultados
del programa. Es esencial que los productores,
personal del tambo, nutricionistas y veterinarios
comprendan las razones fisiolégicas por las cuales
ciertos componentes de los programas de manejo
reproductivo son capaces de mejorar los resulta-
dos o porqué una mala ejecucién del mismo
puede llevar a pésimos resultados. Ningtn progra-
ma reproductivo es practica y econdémicamente
6ptimo para todos los tambos debido a diferencias
en las instalaciones, cantidad de vacas, prioridad
puesta en el manejo reproductivo y dindmica de
los registros. Es fundamental la implementacién
del programa apropiado para incrementar las
tasas de prefiez, y que constituya un programa de
fertilidad que logre algo mas que inseminar a las
vacas en el momento adecuado. Los recientes
avances en los programas de IATF mejoran el
control reproductivo, tanto en la etapa previa a la
propia sincronizacién (presincronicacién), duran-
te la sincronizacién del foliculo y CL, previo a la
ovulacién y en el periodo post ovulatorio, para la
resincronizacién de las vacas vacias.

4.1 Protocolo Ovsynch precedido por una presin-
cronizaciéon con PGF

Para lograr una ovulacién mas sincronizada
luego de la segunda dosis de GnRH, previamente
a la IATE es clave optimizar el momento del ciclo
estral al inicio del protocolo. Programar el estadio

del ciclo estral que estd la vaca al momento del
inicio del Ovsynch (5-9 dfas del ciclo estral) tiene
multiples efectos: aumenta la probabilidad de que
la primera inyeccién de GnRH induzca ovulaciéon
del foliculo de la primera onda y el consiguiente
reclutamiento de una nueva onda folicular; que
haya concentraciones luteales de progesterona en
el periodo entre la primera GnRH y la PGF.0t, que
haya un CL sensible a la inyeccién luteolitica de
la PGF:0, y producir un ovocito viable para la fer-
tilizacién y un CL fortalecido luego de la induc-
cién de ovulacién por la segunda GnRH. Incluso,
la ovulacién de un foliculo dominante en res-
puesta a la primera GnRH puede resultar en la
presencia de un CL original y uno accesorio, que
responderén a la PGF:q.

El protocolo Ovsynch precedido por una pre-
sincronizacién con PGF.o (programa Presynch-
Opvwsynch) se ha convertido en el programa nicleo
del manejo reproductivo de los tambos estadouni-
denses. El éxito del mismo es altamente depen-
diente de su correcta implementacion. El progra-
ma Presynch-Ovsynch original consiste en dos
aplicaciones de PGF con 14 dias de intervalo
comenzando el Ovsynch a los 12 dias de la segun-
da PGF de la presincronizacién *°. Este protocolo
aumenta las tasas de prefiez en comparacién al
Opwsynch solo, y es esencial comenzar el Ovsynch
entre los 10 a 12 dfas de la presincronizacién
(luego de la segunda PGF) para obtener buenas
tasas de prefiez a la IATE El intervalo de 14 dias
puede ser ideal para los productores pero no es el
6ptimo para obtener la méxima fertilidad.

El intervalo de 11 dias luego de la presincroni-
zacién (las vacas estarfan entre los dfas 5 y 8 del
ciclo estral) es mejor que el de 14 dfas para iniciar
el protocolo de IATF ® La tasa de ovulacién pro-
medio luego de la primera GnRH fue mayor con
intervalos de 11 dfas que de 14 (62% vs 44,7%).
Esto se atribuye a que en el intervalo de 11 dias, la
GnRH es administrada cuando ovulara el foliculo
de la primera onda, mientras que en el intervalo
de 14 dias aumenta la proporcién de vacas inyec-
tadas al comienzo de la segunda onda y el foliculo
no es capaz de responder a la GnRH. El foliculo
continuara creciendo y estard ligeramente mads
envejecido y/o dominante comparado con el foli-
culo reclutado de la nueva onda con el intervalo
de 11 dias. De hecho, la prefiez a la IATF fue 6,6

puntos porcentuales mayor para el intervalo de 11
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dias (40,1 vs 33,5 a los 38 dias post IA). Estos
pequefios cambios en los protocolos de presincro-
nizacién pueden causar modificaciones en las tasas
de prefiez, por lo que el periodo éptimo para ini-
ciar el Ovsynch es a los 10 a 12 dias después de la
segunda PGF de la presincronizacion.

Una ventaja adicional de los programas de
presincronizacién es que las dos inyecciones de
PGF inducen regresién del CL en vacas ciclicas
en el postparto temprano (36 y 50 dfas pp) lo que
ayudari a la limpieza del Gtero de contenidos aso-
ciados con endometritis clinica o subclinica.

4.2 Periodo de sincronizacion del foliculo y CL
Las vacas lecheras de alta produccién tienen
una mayor incidencia de dos ondas de crecimien-
to folicular durante el ciclo estral, comparadas
con vaquillonas, que tienden més a tres ondas Y.
El intervalo desde la emergencia folicular hasta el
celo es alrededor de 3,5 dias mayor en vacas con
dos ondas foliculares que en aquellas con tres
ondas por ciclo "’. Comparando programas
Ovsynch iniciados a los 3 o 6 dfas del ciclo estral,
Cerri y col. ® comunicaron que los foliculos ovu-

latorios con menor tiempo de dominancia (5 a 6

dias) produjeron mayor proporcién de embriones
grados 1y 2, mientras que las vacas con un mayor
perfodo de dominancia tuvieron mayor propor-
cién de embriones degenerados o de pobre cali-
dad. La tasa de fertilizacién no fue afectada por el
periodo de dominancia.

A medida que el periodo de dominancia foli-
cular es mayor, la fertilidad a la IATF se reduce.
Una de las maneras de acortar el periodo de
dominancia folicular es reducir el intervalo entre
reclutamiento y la regresion luteal (intervalo de 5
dias entre la GnRH y la PGF) para aumentar la
prefiez a la IATF en vacas en lactancia. Luego de
la presincronizacién con PGF a los 36 y 50 dias en
leche, Santos y col. ® asignaron al azar a 933
vacas a un protocolo Cosynch 72 hs (segunda
GnRH a las 72 hs de la PGF e IATF) (Cosynch
72: dia 61 GnRH, dia 68 PGE dia 71 GnRH +
IATF) o a un protocolo Cosynh 72 hs de 5 dias
con dos inyecciones de PGF (Cosynch 72 de 5
dias: dia 61 GnRH, dias 66 y 67 PGE dia 69
GnRH +IATF). La regresion del CL fue menor
(91,5 vs 96,3%) y la prefiez mayor (39,3 vs
33,9%) en el protocolos Cosynch 72 de 5 dias que
en el Cosynch 72, respectivamente. Fue funda-
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mental aplicar dos dosis de PGF con intervalo de
24 hs (dias 66 y 67) para asegurar la regresioén
completa del CL. Cuando el foliculo es inducido
a ovular luego de la primera GnRH seguido de un
intervalo de 5 dfas hasta la PGE, el nuevo CL de 5
dias no es completamente sensible a la PGF y es
necesaria una segunda dosis 24 hs m4s tarde para
la regresiéon completa del CL.

4.3 Periodo pre-ovulatorio anterior a la ovula-
cién sincronizada

Las vacas deberfan ser inseminadas entre las 8
y 16 hs posteriores al inicio del celo para obtener
una tasa de concepcién éptima. El pico preovula-
torio de LH ocurre muy préximo al inicio del celo,
generando la ovulacién 28 hs mas tarde. Es
importante observar que la segunda inyeccién de
GnRH en el Ovsynch es anéloga al inicio del celo,
dado que el pico de LH es inducido inmediata-
mente. Las maximas tasas de prefiez fueron logra-
das cuando la IATF fue realizada a las 16 hs de la
inyeccion de GnRH *°. Contrariamente, las tasas
de prefiez a la IA fueron inferiores cuando las IA
fueron realizadas al momento de la GnRH o 28 hs
mas tarde. Los productores muchas veces sefialan
la conveniencia de que la IATF sea realizada al
momento de la inyecciéon de GnRH (programa
Cosynch) para reducir el nimero de encierres.
Otros prefieren realizar la IATF al dia siguiente,
aproximadamente a las 24-28 hs post GnRH.
Ambas opciones pueden reducir los porcentajes
de prefiez a la IA. La importancia del correcto
cumplimiento de los tiempos estd claramente
indicada en un estudio realizado en la
Universidad de Wisconsin **. Todas las vacas fue-
ron presincronizadas con dos PGF y el protocolo
Ovsynch fue iniciado 11 dias mas tarde. El
momento éptimo para inyectar GnRH fue a las 56
hs posteriores a la PGE inseminando a las 16 hs
post GnRH, lo que correspondi6 72 hs posteriores
a la PGE El porcentaje de prefiez a la IA fue
36,1% comparado con el del Cosynch 48 hs
(26,7%) o Cosynch 72 hs (27,3%). En estos lti-
mos, se inyecta GnRH e IATF a las 48 o 72 hs,
respectivamente. Pequefios cambios en el
momento de la inyeccién de GnRH y en la IA
resultan en diferencias importantes en la prefiez.
Si se va a utilizar un programa Cosynch, es nece-
sario comprender la accién de la secuencia de
inyecciones, orientada a lograr la presencia de un

foliculo ovarico funcionalmente preovulatorio al
momento de la inyecciéon de GnRH y la IATE El
momento 6ptimo en un protocolo Ovsynch tradi-
cional, basado en un intervalo de 7 dias entre la
primera GnRH y la PGF e IATF 16 hs m4s tarde
(72 hs post PGF), fue inyectar la GnRH 56 hs
post PGE Otro estudio "? evalu6 el momento de
la GnRH asociado al tiempo de IA en un progra-
ma Ovsynch de 5 dias, como el descripto antes “*.
Luego de dos inyecciones de PGF a los 46 y 60
dias en leche, 1.227 vacas fueron asignadas al azar
a un protocolo Ovsynch 56 hs de 5 dias (dfa 72
GnRH, dias 77 y 78 PGE, dia 79 (56 hs) GnRH e
IATF alas 72 hs) o a un Cosynch 72 hs de 5 dias
(GnRH e IATF simultaneas). Las tasas de prefiez
no difirieron entre grupos al ser evaluadas a los 32
dias (45,9%) o 60 dias (39,7%) post IA. Por lo
tanto, el programa Cosynch 72 hs de 5 dias con
dos inyecciones de PGF es muy eficiente para pre-
fiar vacas. El estadio de desarrollo folicular aso-
ciado con el menor tiempo de dominancia permi-
tié una concurrencia entre la GnRH y la IATF a
las 72 hs de la inyeccion inicial de PGE Asi debe
comprenderse la dindmica del sistema para la sin-
cronizacién del foliculo y la regresién del CL en
funcién de la administraciéon de GnRH e IATE
Un programa Cosynch de 72 hs funciona bien en
un protocolo de 5 dfas pero no es éptimo en uno

de 7 dias.

4.4 Periodo post-ovulatorio para la resincroniza-
cién de las vacas vacias

Un desafio reproductivo después del primer
servicio es reinseminar a las vacas que no conci-
bieron tan rapido como sea posible. Los mismos
principios para optimizar el programa Presync-
Ovsynch son aplicables al desarrollo de progra-
mas de resincronizacién. Sin embargo, la resin-
cronizacion esté algo limitada para que la sincro-
nizacién de la ovulacién de las vacas vacias no
interfiera con las vacas que quedaron prefiadas al
primer servicio. Por lo tanto es importante dife-
renciar a las vacas vacfas de las prefadas y el
momento del diagnéstico depende de la metodo-
logia empleada (palpacion rectal a los 35-42 djias,
ultrasonografia a los 30-32 dias, dosaje en sangre
de PAG (Glicoproteina Asociada a la Prefiez) a
los 27, 28 a 30 dias ™. En alguna medida hay una
presincronizacién natural de las vacas vacias al
retornar al celo con una mediana de 22 dfas,
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donde el 64,3% mostraran celo entre 17 y 24 dias
posteriores al primer servicio. Por lo tanto, el ini-
cio del Ovsynch a los 30 dias del primer servicio
hara que la mayoria de las vacas se encuentre en
el dia 8 del ciclo. La GnRH induciré la ovulacién
del foliculo de la primera onda e iniciar4 el reclu-
tamiento de una nueva onda en un ambiente de
elevada progesterona. A los 35 (Cosynch 72 hs de
5 dfas) o 37 dias (Ovsynch) posteriores al primer
servicio deber4 tomarse la decision de administrar
PGF a las vacas vacfas (diagndstico por ecografia o
palpacion rectal). Estas vacas deberén ser inyecta-
das con GnRH e IATF segtin el protocolo elegido.

Un ejemplo de sistema de resincronizacién alta-
mente fértil fue descripto por Bisinotto y col. "°.
Las vacas diagnosticadas vacias a la ultrasonogra-
fia transrectal a los 32 dias post IATF (112+3
dias en leche) fueron agrupadas por ntmero de
parto y método de sincronizacién al primer servi-
cio. Dentro de cada grupo, las vacas fueron asig-
nadas al azar a uno de dos tratamientos. Todas las
vacas recibieron una inyecciéon de GnRH dos dias
después del diagnostico de prefiez (34 dias post
IATF) (Figura 1). Recibieron una inyeccién de
PGF a los 5 y 6 dias posteriores a la GnRH. Una
segunda GnRH fue administrada a las 56 hs post
PGE y el momento de IA fue 16 hs m4s tarde. Las
vacas asignadas al grupo control (n=334) no reci-
bieron tratamiento, mientras que las vacas asig-
nadas al grupo de suplementacién con progeste-
rona (n=341) recibieron un dispositivo intravagi-
nal conteniendo 1,38 g de P4 (CIDR) desde el

momento de la administraciéon de la primera

Figura 1. Diagrama de actividades de resincronizacion
de vacas lecheras vacias. MS= muestras de sangre para
dosaje de P4; RCON= grupo no tratado con CIDR;
RCIDR= grupo tratado con CIDR; US= ultrasonografia.
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GnRH hasta la primera PGF del protocolo de
resincronizacién. Las vacas tratadas suplementa-
das con P4 tuvieron mayores tasas de prefiez que
las vacas no suplementadas (51,3 vs 43,1%). Lo
interesante es que el beneficio del CIDR tnica-
mente fue observado en las vacas que tenfan CL
al iniciar el protocolo de resincronizacion, y estas
diferencias fueron 8 y 9% mayores a los 32 y 60
dias post 1A, respectivamente. La colocacién del
CIDR parece haber ayudado a mantener la P4 en
vacas en las que habria regresado su CL prematu-
ramente y no se hubieran sincronizado adecuada-
mente. La ovulaciéon prematura tendié a ser
mayor en las vacas control que en las vacas trata-
das con P4 (7,5 vs 3,6%). Fueron graficadas cur-
vas de P4 en plasma el dfa de la IATF y 7 dias mas
tarde para predecir prefiez a los 32 dias post IA.
En el dia de la IATE la concentracién que arro-
jo la mayor sensibilidad (94,6%, 95%, CI= 90,3 a
97,4%) y especificidad (14,6%; 95% CI=10,0 a
20,1%) combinadas fue 0,41 ng/ml. En el dia 7
post IA, la mejor concentracién de corte fue 2,26
ng/ml, resultando en una sensibilidad de 83,2%
(95% CI=77,1 a 88,3) y especificidad de 47,6%
(95% CI= 40,6 a 54,6). La baja concentracion al
momento de la IA parece ser critica para obtener
buenas tasas de prefiez. Obviamente, las dos
inyecciones de PGF ayudan a lograr este objetivo
de concentracién y merece consideracién en los
programas de sincronizacién de vacas lecheras de
alta produccién. Una sola PGF en el programa
Cosynch de 72 hs de 5 dfas fue suficiente para
regresar el CL en vaquillonas lecheras para obte-
ner fertilidad normal ©”. La diferencia entre vaqui-
llonas y vacas se debe a la menor tasa de forma-
cién de CL con la primera GnRH y a un menor
CL en las vaquillonas.
Una estrategia de resincronizacién mds con-
vencional se basa en el diagndstico de prefiez por
palpacién rectal a los 38 dias (Figura 2) “”. En
este escenario, se inici6 un Ovsynch 72 hs
Cosynch (GnRH, 7 dias después PGF y 72 hs més
tarde GnRH e IATF) a los 38 dias del primer ser-
vicio en tres grupos de vacas vacias (Grupo 1 con-
trol; Grupo 2 GnRH: recibié GnRH a los 31 dias
y 7 dias previos al diagnéstico de prefiez y Grupo
3 CIDR: recibi6é un CIDR al dia 38 y fue removi-
do al momento de la PGF) (Figura 2). La tasa de
prefiez por IATF tendi6 a ser mayor en el Grupo
2 GnRH (33,6%) y en el Grupo 3 CIDR (31,3%),

tamafio  del
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Figura 2. Protocolos de resincronizacion utilizados. Los
grupos fueron formados el dia -7 (32+3 d post IA). Las
vacas control vacias fueron inyectadas con GnRH el dia
0 (PD 39+3 dias post IA), PGF 7 dias mas tarde y GnRH
a los 3 dias e IATF (d 10). Las vacas del grupo 2 fueron
inyectadas con GnRH al dia -7 y siguieron con el proto-
colo GGPG al ser diagnosticadas vacias al dia 7. Las
vacas del grupo 3 recibieron el mismo protocolo que el
control, con el agregado de CIDR entre la primera
GnRH (d 0) y la PGF (d 7). En el dia 0 se evalué la CC, se
extrajeron muestras de sangre (MS) y en los dias0y 7
fueron evaluados por ultrasonografia (US) los ovarios.

1A GnRH PGF  GnRH
- — — — — — @ ® ®
GGPG
1A GnRH GnRH PGF  GnRH
e — —e@ ® ® ®
CIDR CIDR
- — — — — — @ ® ®
1A GnRH PGF  GnRH
d-7 do d7 d10
Formacion grupo FD + CC + MS + US MS + US  IATF

comparado con el Grupo 1 Control (24,6%).
Parecerfa que la presincronizaciéon con una sola
inyeccion de GnRH al dfa 31 programé una

nueva onda folicular e incrementd la presencia de
CL al comienzo del protocolo Ovsynch 72 hs
Cosynch. La colocacién de un CIDR pareceria
mejorar la sincronizaciéon de ovulacién asociada
con el Cosynch 72 hs, evitando la ovulacién pre-
matura en aquellas vacas que estaban en diestro
tardio al momento del inicio del Ovsynch 72 hs.

4.5 Resultados de programas optimizados en
rodeos comerciales

En la actualidad, los sistemas han sido desarro-
llados para optimizar el comienzo de los progra-
mas de IATE controlar el periodo de dominan-
cia folicular para mejorar la fertilidad, mante-
ner los niveles de P4 durante la sincronizacién
folicular, obtener una regresién del CL comple-
ta y finalmente, optimizar el momento de IA en
relacion a la ovulacion inducida por la GnRH.
Estos avances permitieron lograr tasas de pre-
fiez del orden de 40 a 50% al primer y segundo
servicio. Sin embargo, estos protocolos exigen
un estricto cumplimiento y la integracién con
un sistema de monitoreo computarizado que
brinde las listas de vacas a tratar y permita eva-
luar la eficiencia del sistema. Estos estudios fue-
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ron disefiados para examinar efectos especificos
del manejo sobre la prefiez, con un nimero sufi-
ciente de animales por tratamiento hasta alcan-
zar el 95% de probabilidad (p<0,05) de detec-
tar un incremento de 7 puntos porcentuales en
la tasa de prefiez (ej. 34 vs 41%) con 90% de
proteccién contra el error de tipo II. La imple-
mentacion de estos programas fue muy exitosa,
como se observa por las tasas de prefiez cada 21
dias logradas desde julio de 2009 a marzo de
2010 en rodeos comerciales de Florida (Figura
3). El tambo tenia 4.000 vacas manejadas en
estabulacién libre (free-stall) con un promedio
de produccién de 10.000 kg/vaca. La meta en
tasa de prefiez fue de 20%, mientras que la tasa
promedio lograda fue 23% (Figura 3). La tasa de
prefiez durante los periodos de calor (julio a
septiembre en el hemisferio norte) promedié
18,5%, con un arrastre en la reduccién hasta
comienzos de noviembre. Las tasas de prefiez
aumentaron a 29% en enero. La tasa de prefiez
promedio del 23% equivaldria a lograr un 70%
de deteccion de celo y un 32,8% de tasa de con-
cepcién en las vacas detectadas en celo. Las
tasas de deteccion de celo habituales son 50% y
las tasas de concepcién de 30%, lo que arrojan
una tasa de prefiez de 15%. Las tasas de detec-
cion de celo y de concepcién caen al 15y 12%
en el verano de Florida, lo que equivale a tasas
de prefiez de 2%. Por lo tanto, el uso sistemAti-
co de estos programas de fertilidad fue efectivo.

Figura 3. Tasa de prefiez a los 21 dias y nimero de
vacas prefiadas cada 21 dias, comenzando el 21/7/09 y
finalizando el 16/3/10 en Alliance Dairy, Florida. La
tasa de prefiez promedio fue 23% comparado con la
meta establecida de 20%.
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Los avances futuros para mejorar la eficiencia
de estos programas incluyen el diagndstico tem-
prano de prefiez y monitoreo de la actividad ova-
rica y salud en la sala de ordefio en base a nano-
tecnologia. Esta tecnologia combinada con la
optimizacién de las instalaciones para maximizar
el confort animal, la salud y el bienestar permitira
que las vacas lecheras se reproduzcan exitosa-
mente manteniendo altos niveles de produccién.
Las tecnologias de reproduccion asistida, como la
transferencia a tiempo fijo (TETF) de embriones
producidos in vitro, hardn m4s efectivo el mejora-
miento de la fertilidad en base a medios de culti-
vo superiores "2, A pesar de los avances de la con-
gelacién de embriones producidos in witro para
lograr tasas de prefiez normal, todavia es necesa-
ria una mayor adopcién de esta tecnologia.
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