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RESUMEN

La intensificacion de la produccion ovina ha obligado a generar
nuevas alternativas productivas que implican un aumento de la
eficiencia reproductiva. En éste sentido, la determinacion de
Progesterona (P) circulante ha sido utilizada para ¢l monitoreo
de la actividad ovdrica. Este trabajo plantea determinar en for-
ma simultanea los niveles de P en sangre y leche y su correlacion.
Se utilizaron 6 ovejas en anestro tratadas con P (0.4 mg/kg P.V.
im.), se tomaron muestras de sangre y lechca 0,2, 4. 6, 12, 18,
24, 30, 36, 42 y 48 hr. de la administracion y se midio la
concentracion de P utilizando radio inmuno andlisis (RIA) de
P validado para plasma y leche. Los niveles de P a tiempo cero
fueron basales, a las 2 hr. aumentaron significativamente y al-
canzando los maximos niveles a 6 hr. y 12 hr. en plasmay leche
respectivamente, retornando a niveles basales a 42 hr. en plas-
ma y 30 hr. en leche. Los niveles de P en plasma y leche se
correlacionaron positivamente con alto nivel de significacion
(r=0.858:; n=66; p<0.0001). Las determinaciones de P en leche
son representativas de los niveles sanguineos y permitirian el
monitoreo no invasivo de los procesos reproductivos de intercs.
Palabras clave: Ovinos, Progesterona, Leche, Plasma,
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SUMMARY

The ovine production tends to be intensified and new produc-
tive alternatives are being explored. In order to improve the
reproductive efficiency, plasma Progesterone (P) determina-
tion is a tool used for measuring ovarian activity. Our objective
was to measure the P levels in blood and milk simultaneously
and correlate them. Six anestrous sheep were injected i.m. with
P (0.4mg/kg body weight) in oil vehicle. Blood and milk were
taken at 0, 2, 4, 6, 12, 18, 24, 30, 36, 42 and 48 hr. after the
progesterone injection and progesterone levels were determi-
ned by radioimmunoassay (RIA) validated for plasma and milk.
The P levels at 0 hr. were basal, but at 2 hr. they increased
significantly, and reached maximum levels at 6 and 12 hr. in
plasma and milk, respectively. The levels returned to basal
concentrations at 42 and 30 hr. in plasma and milk, respective-
ly. The correlation between P concentration in plasma and
milk was highly significant and positive (r=0.858; n=66;
p <0.0001), indicating that milk P determinations are repre-
sentative of the blood levels and it can be used for non-invasi-
ve monitoring of the reproductive processes.
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INTRODUCCION

La produccion ovina en Sudamérica estd basada en sistemas
extensivos, siendo la produccion de lana y carne sus objetivos
primordiales. En los Gltimos aios se han buscado nuevas alter-
nativas de produccion como el tambo ovino (8). Como antece-
dente lejano, la oveja fue ordefada para la produccion de queso
antes que el vacuno (8). En general los paises del Mediterranco
constituyen los principales productores y consumidores de
leche ovina a escala mundial (8). En el Uruguay, la produccion
ovina ha estado orientada tradicionalmente a la industria lanera
y a la produccion de carne, y a pesar de la disminucion del
stock ovino en los ultimos afios, siguen siendo rubros impor-
tantes de exportacion para el pais (DIEA, 2001). Actualmente,
se estan realizando en diferentes ambitos, esfuerzos dirigidos a
reorientar la produccion ovina nacional, a través de la produc-
cion de corderos todo el ano y el desarrollo de la industria
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lechera ovina (8,14). Para aumentar la produccién de corderos
y leche, se busca tener 3 pariciones en 2 afos, por lo tanto
tiene gran importancia reducir el intervalo inter-parto. El mo-
nitoreo de la actividad ovarica y el diagnostico de prefiez cons-
tituyen herramientas fundamentales para realizar un correcto
manejo de la majada y lograr este objetivo (9).

Existen varias técnicas de diagndstico de prefiez, que se aplican
a distintos tiempos post-concepcion y tienen diferentes nive-
les de confiabilidad. La ultrasonografia transrectal, palpacion,
radiografia, biopsia vaginal y test de progesterona (P), son
algunas de ellas (7).

El radioinmunoandlisis (RIA) de P en sangre y leche es de gran
utilidad en bovinos para la deteccion de prefiez, control del
ciclo estral y diagnostico de determinadas patologias como
ovarios quisticos, piometra, muerte embrionaria temprana, etc.
(7.12). En menor extension, pero con creciente interés, se estan
desarrollando RIAs de P en sangre y leche para caprinos y
ovinos (7,153).
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El diagnéstico de prefiez por RIA de P
en sangre es un método confiable que ha
demostrado 100% de exactitud al detec-
tar cabras vacias post-servicio y 85.7 %
en el diagnostico de prefiez. (7). En ove-
jas, Shemesh y col. 1979 (15), encontra-
ron un 100% de exactitud en ¢l diagnos-
tico de no-prefiez y un 82% de exactitud
en el diagnostico de prefiez por determi-
naciones de P en sangre y leche, ambos
durante la estacidon reproductiva. Sin
embargo durante el anestro estacional los
mismos autores encuentran una exacti-
tud del 50% en el diagnostico de no pre-
fiez y un 100% en el de prefez, segin
los niveles de P en leche (15).

La determinacidn de los niveles de P en
plasma es mas reproducible que en le-
che, pues en ésta ultima existen varia-
ciones segtin la forma de tomar las mues-
tras, el momento de la lactacion y el vo-
lumen de produccion (2). Sin embargo,
la toma de muestras de leche es una tée-
nica mas practica, no invasiva, asi como
menos estresante para los animales, evi-
tando bajas en la produccion y posibles
infecciones, y que se puede incorporar
facilmente a la rutina de ordeno como
una tarea mas y sin afectarla (7.15).

El objetivo del presente trabajo es estu-
diar la utilidad de las determinaciones de
los niveles de P en leche comparado con
los sanguineos, con la finalidad de reali-
zar el monitoreo no invasivo de la fun-
cionalidad reproductiva.

MATERIALES Y METODOS

Se utilizaron 6 ovejas en lactacion, Mil-
chschaf cruza Corriedale de 2 a 4 anos de
edad con un peso corporal de 42.30 +
5.46 kg (X + SD). El experimento se rea-
liz6 durante el anestro (en primavera,
mes de setiembre), en el campo experi-
mental del Instituto Nacional de Investi-
gaciones Agropecuarias (INIA “Las Bru-
jas”, Uruguay). Las ovejas pastaron en
pradera artificial, hasta el inicio del dise-
fio cuando fueron estabuladas y alimen-
tadas con alfalfa cortada. El manejo del
establecimiento consistio en régimen de
2 ordenes diarios y la produccion de le-
che el dia previo al inicio del disefio fue
250 + 182 g/ordenio (X £ SD). Se sumi-
nistré P (Sigma) 0.4 mg/0.03ml/kg peso
vivo (en vehiculo oleoso) i.m.', toman-
do el momento previo a la inyeccion

como tiempo cero del experimento. La
dosis de P suministrada fue establecida
en experimentos previos de nuestro gru-
po de trabajo, con la finalidad de alcan-
zar niveles de P en sangre similares a los
de la fase lutea (datos no publicados).
Se tomaron muestras de leche y de san-
gre en forma simultanea a diferentes tiem-
pos: 0, 2,4,6, 12, 18, 24, 30, 36,42 y
48 hr. de la administracion de P. Dos ho-
ras antes del comienzo del protocolo se
vaciaron las glandulas mamarias. En to-
dos los casos las muestras de leche se
obtuvieron luego de desechar los dos
pritneros chorros y posteriormente al
muestreo se vacio la glandula mamaria
por ordefio manual.

A las muestras de leche se les agrego
Azida de Sodio, (NaN, Sigma) Img por
10 mL de leche, como inhibidor del cre-
cimiento bacteriano, y luego se refrige-
raron a 4° C hasta su posterior centrifu-
gacion a 3000 x G durante 15 minutos a
4° C. Finalmente se almacenaron como
leche descremada a —20° C (10).

Las muestras de sangre se obtuvieron por
puncion yugular con Vacutainerd (Bec-
ton Dickinson VACUTAINER Systems,
Gel and Lithium Heparin, NJ, USA), se
centrifugaron a 3000 x G durante 15 mi-
nutos. El plasma se acondicion6 a -20°C
hasta su procesamiento. Se obtuvieron
un total de 66 muestras de sangre y 66
de leche parcadas.

Las concentraciones plasmaticas de P se
determinaron por RIA especifico para P
(5), DPC (Diagnostic Products Corpo-
ration, California, USA). y para las de-
terminaciones de las concentraciones de
P en leche se utilizo un kit especifico de
la IAEA (International Atomic Energy
Agency) validado para leche ovina (10).
Se trabaj6 en un rango del 0.3 a 63.6 nmol/L
para plasma y 1.25 a 40 nmol/L. para le-
che con una sensibilidad de 0.1 y
0.4 nmol/L respectivamente.

Los niveles de P en sangre y leche fueron
analizados a diferentes tiempos por ana-
lisis de varianza multifactorial (ANOVA)
La relacion entre los niveles de P en le-
che respecto a plasma se estudio median-
te el test de correlacion. Para la estima-
cion de los niveles esperados en leche en
funcion de los obtenidos en sangre se
utilizoé un modelo lineal. El nivel de sig-
nificacion se considerd p<0.035 para to-

dos los tests realizados. El programa es-
tadistico empleado fue Statgraphic, ver-
siéon 7, Oregon, USA.

RESULTADOS

Los niveles de P a tiempo 0 (considerados
como basales) fueron: 0.31 +0.21 nmol/L y
0.52 + 0.34 nmol/L (X + SD, n=6) para
plasma y leche respectivamente. A las
2 hr. de la dosificacion aumentaron sig-
nificativamente en plasma y en leche con
respecto a los valores iniciales, y alcan-
zaron los maximos niveles a las 6 hr. en
plasma (8.90 + 1.80 nmol/L) y a las 4 hr.
en leche (4.26 + 1.85 nmol/L), retornan-
do a niveles no significativamente dife-
rentes de los basales a las 36 hr. para
plasma (1.62 + 0.83 nmol/L) y 30 hr.
para leche (1.90 + 0.48 nmol/L) (p<0.05)
(Grafica 1).

En la grafica 1 se observa la concentra-
cion de P en funcion del tiempo, y se
puede ver un paralelismo entre las cur-
vas de leche y plasma mostrando perfi-
les similares.

Se encontrd una correlacion positiva y al-
tamente significativa entre los niveles de P
en plasma y en leche, con un coeficiente de
correlacion (r) de 0.871943 y un nivel de
significacion p<0.0001 (Grafica 2).

Aplicando el modelo lineal de regresion
los resultados encontrados se ajustan a
la siguiente ecuacion:

P en leche (nmol/L) = 0,613437 +
0,381473 x P en plasma (nmol/L)

La relacion entre P en plasma y leche es
estadisticamente significativa con
p<0.0001, explicando en un 76.03 % los
cambios en los niveles de P en leche por
diferencias en las concentraciones de P
en plasma (Grafica 2). Considerando
para ovinos que niveles de P en plasma
entre 6 y 13 nmol/L son indicativos de
fase latea (2) y utilizando el modelo li-
neal encontrado, los valores de P en le-
che de 2.9+ 0.19 a 5.57 + 0.48 nmol/L
indicarian presencia de un cuerpo liteo
secretando P con un 95 % de confianza.
Por el contrario, niveles plasmaticos de
P entre 0.5 a 0.8 nmol/L caracteristicos
de la fase folicular, se corresponderian
con valores de P en leche de 0.8 £0.28 a
0.92 4+ 0.27 nmol/L ¢ indicarian fase foli-
cular o ausencia de cuerpo liteo secre-
tante con un 95 % de confianza.

Veterinaria, (Montevideo) 37 (149): 5-8 (2002)



12,00 +
10,00 -
8,00 -
6,00 { 7~

4,00 4 T

Progesterona (nmol/L)

2,00 4| &

4 leche

® plasma

0,00 T
0 10

T T T 1

20 30 40 50
Tiempo (h)

Grifica 1.Niveles de P (X £ sem) en plasma y leche ovina en funcion del
tiempo luego de la administracion de P 0.4 mg/0.03ml/kg peso
vivo (en vehiculo oleoso) i.m. * Indica diferencias significativas

con respecto al nivel basal correspondiente.

plasma y leche).

(p=<0.05 para

P en leche (nmol/L)

. Correlacion
n =060
r=0,871943
P < 0.0001

Correlacion

n =066
r=0,871943
P <0.0001"

10 12 14
P en plasma (nmol/L)

Grafica 2. Correlacion y regresion lineal de los niveles de P en sangre y leche
ovina dosificadas con 0.4 mg/0.03ml/kg peso vivo (en vehiculo

oleoso) i.m. n=0606, r=0.8580

DISCUSION

Los niveles de P encontrados en plasma
en las muestras a tiempo 0, fueron com-
parables con los niveles basales de P du-
rante la fase folicular del ciclo estral y
en ovinos en anestro (2.6,16). Los nive-
les maximos alcanzados en plasma en
forma transitoria por la administracion
de P fueron similares a los de la fase
lutea del ciclo estral en ovinos (2.6).

Las concentraciones de P en leche a tiem-
po cero fueron del orden de los niveles
basales encontrados en ovinos de la raza
Awassi (15). Los nivelesde Palas4 -6
h. del tratamiento fueron similares a los

. p<0.0001.

de ovinos en fase lGtea (12) y menores a
los encontrados en leche de ovejas Awassi
prenadas con niveles de P sanguineos si-
milares a los encontrados alas4 y 6 h en
este trabajo (15). Estas discrepancias en
los niveles de P en leche pueden deberse
al estado fisioldgico de los animales, a
posibles diferencias raciales (diferencias
en el tenor butirométrico de la leche) o a
la forma de obtencion de la leche.

En relacion a la forma de obtencion de
las muestras, sc¢ conoce para otras espe-
cies que los niveles de P pueden ser dife-
rentes en leche descremada, leche entera
y en la grasa de la leche (2,4). Por lo

tanto si la P se mide en la primera o alti-
ma fase del ordefio o en el homogeneiza-
do del volumen total extraido de la glan-
dula mamaria, las diferencias encontra-
das en las concentraciones de P podrian
deberse a diferencias en composicion buti-
rométricas de las fracciones del ordefie.

Estudios de determinaciones de P tanto
en plasma, leche y en saliva en bovinos
(3,11,13) demostraron que niveles de P
en presencia de cuerpo luteo son mayo-
res que en fase folicular, por lo que la
medida determinaciones de P en estos
liquidos bioldgicos constituye una posible
herramienta para el monitoreo de la activi-
dad ovarica y sobretodo para un diagnés-
tico certero de ausencia de prefiez.

El estudio de los niveles de P en cabras
dio perfiles similares a los encontrados
en bovinos, habiendo diferencias en los
niveles lacteos segun la concentracion de
grasa en la leche (1).

Los niveles de P en plasma entre 6 y
13 nmol/L en ovinos son indicativos de
fase latea, mientras que en la folicular
estos son de 0.5 a 0.8 nmol/L (2). Utili-
zando el modelo lineal que relaciona los
niveles de P en plasma y leche podemos
sugerir que los valores de P en leche in-
dicativos de fase litea son los mayores a
3 nmol/L y los valores de P en leche
menores a | nmol/L indicarian fase foli-
cular o ausencia de cuerpo luteo.

CONCLUSIONES

Los niveles de P en plasma y leche pre-
sentaron una correlacién positiva con alto
nivel de significacion. Se concluye que
los niveles de P en leche son representa-
tivos de los niveles sanguineos y consti-
tuirian una herramienta no invasiva que
permitiria monitorear procesos reproduc-
tivos o diagnosticar patologias.
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