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Introduccion

Los farmacos en base a estradiol (17p3-es-
tradiol y sus ésteres) son utilizados de rutina
en programas de inseminacion artificial a tiem-
po fijo (IATF) en bovinos en la mayoria de los
paises fuera de la Union Europea (UE), en
particular en Latinoamérica. Solo en los paises
del Mercosur, estos farmacos se administran
cada afno en unas 25 millones de vacas que
reciben IATF(Menchaca, 2021) lo que genera
un gran impacto en la mejora de la ganade-
ria regional. La UEno permite el uso de estos
farmacos en sus paises yejerce presion sobre
aquellos paises que abastecen este mercado
de alimentos derivados de animales para que
también restrinjan su uso. Como consecuen-
cia, en diciembre de 2020 Uruguay suspen-
dié laimportacion, elaboracién para uso inter-
no,comercializacion y tenencia de productos
que contengan 17 B-estradiol y sus derivados
tipo esteres (Resolucion DGSG N 269/020 y
N 263/021). Esta medida habia sido aplica-
da en los paises de la UE en 2008 (Directiva
2003/74/CE; Directiva 2008/97/CE; Directiva
81/602/CEE) y como consecuencia también
en Nueva Zelanda el mismo afno (Menchaca,
2021). Luego de Uruguay, Paraguay ha toma-
do medidas restrictivas en 2020 (SENACSA N°
635/2020) y recientemente Argentina también
ha sufrido restricciones importantes (SENASA-
Disposicion 54/2022). Frente ala necesidad de
generar alternativas al uso de estradiol para
los programas de IATF,antes que estos farma-
cos fueran prohibidos en Uruguay se inicié una
serie de experimentos en vacas y vaquillonas
de carne donde seevaluaron diferentes alter-
nativas tanto al benzoato de estradiol (BE) ad-
ministrado al iniciar el protocolo para inducir el

recambio folicular, como al cipionato de estra-
diol (CPE) administrado al finalizar el protocolo
para inducir la ovulacion en la IATF.

En este trabajo se presentan los principales
resultados obtenidos en esta serie de experi-
mentos. En dichos estudios se proponen dife-
rentes protocolos con el objetivo de evitar el uso
de estradiol, alcanzar tasas de prefez similares
a las obtenidas con los protocolos en base de
estradiol, y manteneruna técnica simple y facil
de aplicar en el campo que no requiera traer
las vacas mas de tres veces a las instalacio-
nes.Se resumen entonces los resultados que
hemos obtenido en nuestro equipo, que junto
con otros estudios que se han comenzado a
realizar en Brasil, Argentina y Uruguay pueden
contribuir a la busqueda de una solucion frente
a la reciente prohibicion del uso de las sales de
estradiol en la reproduccion bovina.

Protocolos en base a estradiol

Los protocolos farmacologicos en base a
estradiol y progesterona que controlan el de-
sarrollo folicular y la ovulacién para realizar la
inseminacion sin detectar celo estan amplia-
mente validados y han sido utilizados por mas
de 20 anos en diferentes condiciones en todos
los paises de Latinoamérica (B, 2020). Esta
tecnologia ha mostrado una creciente tasa
de adopcién por veterinarios y productores,
representando una gran herramienta para in-
crementar los indices reproductivos en la ga-
naderia bovina e introducir genética superior a
través de la inseminacion artificial de manera
masiva como nunca antes habia sido posible.
Cada afo se inseminan entre el 15y 20% de
las vacas en los paises del Mercosur (Mencha-
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ca, 2021), lo que representa unos 25 millones
de animales beneficiando de manera significa-
tiva a la ganaderia de la region.

Los protocolos con estradiol y proges-
terona consisten en la insercién por 7 a 8 dias
de un dispositivo intravaginal liberador de pro-
gesterona, junto con la administracién i.m. de
2 mg de BE al colocar el dispositivo. Este tra-
tamiento con ambos farmacos combinados in-
hibe la liberacién de LH y FSH, induciendo la
atresia del foliculo dominante y sincronizando
la emergencia de una nueva onda folicular 3 o
4 dias mas tarde (B0 et al., 1995). En el mo-
mento de retirar el dispositivo de progesterona
se administra una dosis de prostaglandina F2a
(PGF2a) para asegurar la lutedlisis, asociado
a una dosis de gonadotrofina coridnica equina
(eCG) que favorece la ovulacién e incrementa
la tasa de prefnez principalmente en vacas en
anestro (Nufez-Olivera et al., 2014). Al finalizar
el tratamiento, este protocolo requiere la admi-
nistracion de un inductor de la ovulacion que
asegure que el foliculo preovulatorio alcance
la ovulacion de manera muy sincronizada en
la mayoria de las vacas para realizar la IATFa
todo el rodeo en un solo dia de inseminacion.
Como inductor de la ovulacion durante varios
afnos se utiliz6 1 mg de BE administrado 24
h después del retiro del dispositivo (B6 et al.,
2002; Martinez et al., 2002). Posteriormente
este tratamiento con BE fue reemplazado por
otro ester de estradiol, el CPEque administra-
do al momento del retiro del dispositivo permite
sincronizar la ovulacion y simplificar el proto-
colo ya que el numero de veces que las vacas
se traen a las instalaciones se redujo de 4 a 3
encierros, sin afectar la tasa de prefiez (Colazo
et al., 2003; B¢ et al., 2013). Estos tratamien-
tos en general logran un 50 a 60% de prefiez
en promedio con resultados consistentes en di-
ferentes condiciones de trabajo (Menchaca et
al., 2013; Baruselli et al., 2014; Bé et al., 2018).

Una reciente modificacion realizada a es-
tos protocolos de IATF ha sido la prolongacion
del proestro. Esto estuvo basado en varios tra-
bajos publicados en la década de los 2000s
gue demostraron que el periodo desde el retiro

del dispositivo intravaginal a la administracion
del inductor de la ovulacion o la inseminacién
(intervalo denominado como proestro), afecta
la tasa de prefiez (Bridges et al., 2010). Estos
y otros autores, incluido nuestro laboratorio,
demostraron que se obtenian mejores resul-
tados con los protocolos de IATF cuando este
periodo se prolongaba por algunas horas mas.
Por este motivo, en los protocolos en base a
estradiol se sustituyé la administracion deCPE
al momento de retirar el dispositivo (con IATF
a las 48-56 horas), por una dosis de GnRH
administrada a las 60-72 h luego del retiro del
dispositivo (atrasando también la IATF a ese
momento). En varios estudios realizados en
nuestra region, cuando se introdujo este cam-
bio prolongando el proestro, la tasa de prefiez
en vaquillonas mejord significativamente en
unos 5 a 10 puntos porcentuales (de la Mata et
al., 2018; Nuiez-Olivera et al., 2022). En todos
los paises de Latinoamérica donde las sales
de estradiol estan disponibles, estos protoco-
los de proestro prolongado como el J-synch
son los mas utilizados en vaquillonas, mientras
que en vacas en anestro aun se mantienen los
protocolos convencionales que llevan CPE al
momento del retiro del dispositivo.

Protocolos sin estradiol

En aquellos paises donde se ha desarrolla-
do la tecnologia de la IATF y las sales de estra-
diol no estaban disponibles, los protocolos han
utilizado otras alternativas. El protocolo mas
emblematico es el Ov-synchpor ser el primer
tratamiento para IATF desarrollado en EEUU
unicamente conel uso de GnRH y PGF2a (Pur-
sleyet al., 1995). Consiste en la administracion
de una dosis de GnRH para inducir el pico de
LH, generando la ovulacion del foliculo domi-
nantey emergencia de una nueva onda folicu-
larque ocurre 1 a 2 dias mas tarde. Luego de
7 dias de iniciado el protocolo se administra
una dosis de PGF2a para inducir la regresion
luteal, 48 h mas se administra una dosis de
GnRH vy la inseminacion se realiza a las 12-
16 después de la GnRH (Pursleyet al., 1995).
Este protocolo aplicado en vacas en anestro-
nunca fue tan eficaz como los protocolos con
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estradiol y progesterona, siendo luego mejora-
do con el agregado de progesterona exégena
(Lambet al., 2001; Stevensonet al., 2003). La
adicion del dispositivo con progesterona tam-
bién permitid6 una mejor sincronizacion de la
emergencia de la onda folicular yuna mejor ca-
lidad del ovocito (Consentiniet al., 2020).Entre
otros ajustes que se fueron proponiendo para
este protocolo, uno de ellos fue simplificar el
protocolo de 4 a 3 manejos de las vacas, ad-
ministrando la GnRHy realizando la IATF en el
mismo momento. Luego de esta modificacion
desarrollada en la Universidad del Estado de
Colorado, el protocolo paso a llamarse Co-sy-
nch de 7 dias (Gearyy Whittier, 1998), y pro-
bablemente fue el protocolo mas utilizado en
EEUU durante varios afos.

Posteriormente, por las razones indicadas
en la seccion anterior, en la Universidad del Es-
tado de Ohio se propuso prolongar el proestro
en este protocolo acortando el tratamiento con
progesterona de 7 a 5 dias y alargando el inter-
valo desde el retiro hasta la GnRH/IATF de 56
h o 72 h (Bridges et al., 2008; 2014; Whittieret
al., 2013; Day, 2015). Estos estudios con este
nuevo protocolo conocido como Co-synch de 5
dias demostraron que los resultados de prefez
son superiores a los obtenidos con el protocolo
Co-synch de 7 dias. Al reducir el tiempo de tra-
tamiento con el dispositivo de progesterona, se
evita el efecto negativo del foliculo persistente
en aquellas vacas que no logran ovular luego
de la primera GnRH (Day, 2015). Ademas, la
prolongacion del proestro permite mayores ni-
veles de estradiol circulante previos a la ovula-
cion y mayores concentraciones de progeste-
rona en la fase lutealsiguiente (Bridges et al.,
2014), mejorando el ambiente uterino y el de-
sarrollo embrionario (Bridges et al., 2008; Bri-
dges et al., 2012). El protocolo Co-synch de 5
dias ha sidoevaluado por nuestro grupo para
ser utilizado en Uruguay y paises de la region
como alternativa a los protocolos con estradiol.
Sin embargo, estos protocolos tienen varias
dificultades que también deben ser considera-
das y se resumen a continuacion.

GnRH para inducir la emergencia de la onda

Disertantes

folicular

La eficacia de la GnRH para inducir el re-
cambio folicular y la emergencia de una nueva
onda requiere la ovulacion del foliculo dominan-
te que esta presente al inicio del tratamiento.
Con los protocolos a base de GnRH, solamen-
te el 26%-56% de las vaquillonas (Martinezet
al., 1999; Lima et al., 2011; Colazo y Amborse,
2011) y el 60% de las vacas de carne (Small
et al., 2009) ovulan luego de la primera dosis
de GnRH, y por lo tanto la eficacia de la GhnRH
para inducir la emergencia de una nueva onda
es baja. Cuando esta primera GnRH no logra
inducir la emergencia de una nueva onda, se
favorece la formacién de un foliculo persisten-
te que tiene algunas desventajas: a) el celo
se adelanta y la ovulacion muchas veces ocu-
rre antes de la IATF disminuyendo la tasa de
prefiez (Martinezet al., 2002), y b) el ovocito
reinicia la meiosis antes de la ovulacién y la
fertilidad se ve disminuida (Mihmet al., 1994;
Ahmad et al., 1995). Considerando la baja tasa
ovulatoria que se produce en vaquillonas luego
de la primera dosis de GnRH, algunos auto-
res han cuestionado si realmente es necesa-
rio administrarla (Kasimanickamet al., 2014).
Algunos trabajos indican que en vaquillonas
no hay diferencia en la tasa de prefiez lograda
en los animales que reciben o no una dosis de
GnRH al inicio del protocolo de sincronizacion
(Colazo y Ambrose, 2011; Cruppeet al., 2014).
Sin embargo, hay evidencia que muestra que
la tasa de prefiez es mayor en aquellas hem-
bras que ovulan luego de recibirGnRH que en
las que noovulan o no son tratadas con GnRH
(Colazo y Ambrose, 2011; Abreu et al., 2018).
Por lo tanto, en vaquillonas falta determinar
con mayor precision si realmente es necesa-
rio administrar una dosis de GnRH al inicio del
Co-synch de 5 dias.

Doble dosis de PGF2a

Una de las condiciones esenciales para ob-
tener optimos resultados de prefiez en los pro-
tocolos de IATF es inducir una lutedlisis com-
pleta al retirar el dispositivo con progesterona.
Se ha demostrado que en los protocolos de
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proestro prolongado una sola dosis de PGF2a
no es suficiente para inducir la lutedlisis en va-
cas de carne, esto es debido al menor inter-
valo de tiempo (solo 5 dias) entre la primera
GnRH y la induccion de la lutedlisis (Souza et
al., 2009). Para evitar que el CL recién forma-
do sea refractario a la PGF2a administrada al
retiro del dispositivo, en el protocolo Co-synch
de 5 dias se propuso administrar una segun-
da dosis de PGF2a (Bridges et al., 2008; Ka-
simanickamet al., 2009; Whittieret al., 2013).
Se han realizado varios trabajos para estable-
cer la conveniencia de esta segunda dosis de
PGF2aq, y la recomendacion mas frecuente en
EEUU es que la segunda dosis debe adminis-
trase con un intervalo de 6-12 h luego de la
primera dosis (Boéet a., 2018). Por otro lado,
Bridges et al. (2012) sobre 2.465 vacas de car-
ne en posparto evaluaron si es necesario ad-
ministrar dos dosis de PGF2a en un protocolo
Co-synch de 5 dias, y reportaron que las tasas
de prefiez fueron superiores cuando se admi-
nistraron dos dosis de PGF2a con un intervalo
de 12 h (55%) que cuando se administré una
sola dosis (48%) (P< 0,05). Estos resultados
no difirieron significativamente al compararlos
con los resultados obtenidos luego de que las
dos dosis de PGF fueron administradas juntas
en el momento del retiro del dispositivo, 51%
(P> 0,1). La recomendacion que se hace en
EEUU tanto para vaquillonas como para vacas
sigue siendo administrar dos dosis de PGF2a
con un intervalo de 6-12 h. Sin embargo esta
informacion aun requiere mas estudios para al-
canzar un conclusién mas clara.

Resultados en Uruguay con protocolos sin
estradiol

Vaquillonas

En los ultimos afos el protocolo J-synchen
base a estradiol y progesterona se ha trans-
formado en uno de los protocolos de IATF
mas utilizado en vaquillonas (de la Mata et al.,
2018), y todo nuevo protocolo propuesto debe
ser comparado con las estrategias mas difun-
didas en los paises de la region.Para evitar el
uso de estradiolque requiere este protocolo uti-

lizado en vaquillonas, hemos evaluado diferen-
tes alternativas que permitan obtener resulta-
dos similares en la tasa de prefiez y mantener
a la vez una técnica simple y de facil aplicacion
en el campo. En estos estudios hemos mante-
nido el concepto del proestro prolongado, dado
que los resultados con los protocolos tanto en
base a estradiol desarrollados en la region asi
como en base a GnRH desarrollado en EEUU,
muestran la ventaja de mantener un proes-
tro prolongado. Evaluamos entonces el uso
de GnRH al inicio del protocolo ya que como
fue indicado induce la ovulacién y el recambio
folicular en cierta proporcion de las hembras.
También evaluamos el uso de progesterona
inyectable al momento de colocar el dispositi-
vo intravaginal, dado que esta hormona inhibe
la pulsatilidad de LHquitando dicho soporte al
foliculo dominante, y al inducir altas concen-
traciones de progesterona (dispositivo + CL +
P4 inyectable) podria favorecer el recambio
folicular y la emergencia de una nueva onda
(Menchaca et al., 2021). Un primer experimen-
to se realiz6 sobre 1.947 vaquillonas Angus, en
seis réplicas, 1.463 de 14 meses con 5,1+0,5
de condicion corporal (CC, escala 1a8)y 59%
con CL determinado por ecografia, y 484 de 2
afos con 4,9+0,3 de CC y 56% con CL al iniciar
los protocolos. Las vaquillonas fueron divididas
en cuatro grupos experimentales para recibir
a) un protocolo J-synch (n=490) con una dosis
im de BE (2 mg, Gonadiol, Zoetis, Argentina)
al momento de colocar un dispositivo intravagi-
nal con 0,5 g de progesterona (DIB 0.5, Zoetis)
que se mantuvo durante 6 dias; b) un protocolo
con una dosis im de GnRH (100 pgacetato de
gonadorelina, GonasynGDR, Zoetis) al colocar
el dispositivo intravaginal(n=481) que se colo-
c6 un dia mas tarde que en los otros grupos y
se mantuvo durante 5 dias; c¢) un protocolo con
progesterona inyectable (n=487) que recibio
una dosis im de esta hormona en solucién oleo-
sa (100 mg, Syntex, Argentina) al momento de
colocar el dispositivo con progesterona que se
mantuvo por 6 dias; d) un protocolo sin la admi-
nistracion de ningun farmaco para sincronizar
la emergencia de la onda folicular al momen-
to de colocar el dispositivo intravaginal que se
mantuvo durante 6 dias, actuando como grupo
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control (n=489). Los dispositivos se retiraron
en un mismo dia a todas las vaquillonas a ulti-
ma hora de la tarde, momento en que se admi-
nistré una dosis im de eCG (200 Ul, Novormon,
Zoetis) y PGF2a (500 pgcloprostenol, Ciclase
DL, Zoetis) asi como se aplicé pintura en la
base de la cola para determinar en el dia de la
IATF que vaquillonas habian manifestado celo.
La IATF se realizo tres dias mas tarde entre las
64 y 72 h luego de retirar el dispositivo, man-
teniendo siempre los animales todos juntos en
un mismo lote. El dia de la IATF, a primera hora
de la mafana se evalué el estado de la pintura
y aquellas vaquillonas que habian manifestado
celo recibieron la IATF en ese momento (64 h
del retiro del dispositivo), mientras que las que
no habian manifestado celo se administré una
dosis de GnRHen la manana y la IATF se rea-
liz6 en la tarde (72 h del retiro del dispositivo).
La ecografia se realizé 30 a 35dias después de
la IATF. La tasa de prefez fue similar entre el
protocolo J-synch y el protocolo con GnRH de
5dias (57%, 281/490 y 55%, 263/481, respec-
tivamente; P=NS), y significativamente menor
(P< 0,05) en las vaquillonas que recibieron el
protocolo con progesterona inyectabley en las
que no recibieron ningun tratamiento al colocar
el dispositivo (44%, 216/487; y 44%, 214/489,
respectivamente). Estas diferencias se mantu-
vieron similares y sin interaccion (P=NS) entre
las vaquillonas de 14 meses y en las de 2 anos.

Teniendo en cuenta estos resultados suge-
rimos que el tratamiento de 5 dias con proges-
terona iniciado con GnRH al colocar el disposi-
tivo es un tratamiento apropiado para realizar
IATF en vaquillonas sin utilizar estradiol. Este
protocolo lo hemos denominado Split-synch de
5d ya que el dia de la IATF los animales se
dividen considerando el estado de la pintura/
parche, las que manifestaron celo se insemi-
nan sin GnRH, y las que no presentan celo
reciben GnRH y se inseminan mas tarde. Por
este motivo el protocolo es bastante diferente
a un Co-synch de 5 dias como el propuesto
en EEUU, ya que ninguna vaca recibe GnRH
al momento de la IATF como se realiza en el
protocolo Co-synch.

Disertantes

Luego de estos resultadosevaluamos dife-
rentes alternativas para mejorar este protocolo
Split-synch 5d intentando mejorar la sincroni-
zacion de onda folicular al inicio del tratamien-
to, y la lutedlisis al final del tratamiento durante
el retiro de los dispositivos.El primer objetivo
fue determinar el efecto de la dosis de GnRH
en el inicio del protocolo Split-synch 5d, sobre
la tasa de prefiez en vaquillonas. Se realizd un
experimento sobre 1.698 vaquillonas Angus,
1.205 tenian 13-14 meses de edad y 4,5+0,01
de CCy las restantes 493 de 2 afios y 5,2+0,01
de CC. Un 46,7% de las vaquillonas de 13-14
meses y el 71,2% de las vaquillonas de 2 afios
presentaban CL al momento del inicio de la sin-
cronizacion estral. El dia del inicio del protoco-
lo todos los animales recibieron un dispositivo
intravaginal con progesterona (DIB 0.5, Zoetis)
y fueron divididos en tres grupos experimen-
tales, para recibir:una dosisim de GnRH(8,4
Mgacetato de buserelina, Pluserelina, Calier)
al colocar el dispositivo con progesterona (n=
565);doble dosis deGnRH(16,8 ugacetato de
buserelina, Calier) al colocar el dispositivo (n=
574); yotro grupo no recibié6 GnRH actuando
como control (n=557). Cinco dias después, en
la tarde, se retiraron los dispositivos y se admi-
nistré 200 Ul de eCG (200 Ul, Zoetis), una dosis
luteolitica de PGF2a (500 pgcloprostenol, Zoe-
tis). En este momento se aplicod pintura en la
base de la cola para determinar en el dia de la
IATF que vaquillonas habian manifestado celo.
En el dia 6, a primera hora de la mafiana todas
las vaquillonas recibieron una segunda dosis
luteolitica de PGF2a. El manejo de la insemi-
nacion se realizé de la misma manera que en
el experimento anterior. La ecografia se realizd
entre 30 a 35 dias después de la IATF. La tasa-
de prefiez fue similar entre las vaquillonas que
recibieronGnRH al inicio del tratamiento en una
dosis simple o doble (63,5% 359/565 y 64,6%,
371/574, respectivamente; P= NS), mientras
que fue significativamente mas baja en el gru-
po que no recibié GnRH (52,4%, 292/557: P<
0,05). Concluimos que en este nuevo protoco-
lo es necesario administrar GnRH al inicio del
tratamiento, y no hay diferencia en la tasa de
prefiez si administramos una dosis simple o
dobledebuserelina.
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Entre otros aspectos que aun no estan bien
establecidos con estos protocolos cortos esne-
cesario determinar si el CL recién formado por
la administracion de GnRH es sensible a la PG-
F2a.Con el objetivo de evaluar la necesidad de
aplicar o no una doble PGF2a en el momento
de retirar los dispositivos,realizamos un expe-
rimento sobre 2.132 vaquillonasen 7 réplicas.
Al inicio de experimentolas hembras tenian en
promedio 5,0+0,01 de CC y 46% tenian CL de-
terminado por ecografia,y todas fueron sincro-
nizadas con un protocolo Split-synch 5d. Al co-
locar el dispositivo con 0,5 g de progesterona,
en4 réplicas y 1.249 vaquillonas se utilizbéace-
tato de buserelinacomo analogo de GnRH(8,4
Mg, acetato de buserelinaZoovet, Zoovet) y D+-
cloprostenolcomo analogo de PGF2a0,150mg
(D+cloprostenol, Ciclar,Zoovet), y en 3 réplicas
y 883se utilizébacetato de gonadorelinacomo
analogo de GnRH (100 pg acetato de gonado-
relina, Zoetis) y cloprostenolsédico como PG-
F2a (500 pgcloprostenol, Zoetis).El retiro de
los dispositivos se realizo el dia 5 a la tarde y
todos los animales recibieron una dosis im de
eCG (200 Ul). En este momento se dividieron
en tres grupos experimentales para recibir a)
una dosis simple de PGF2a al retiro del dispo-
sitivo (n= 711);b) una dosis doble de PGF2aal
retiro del dispositivo (n= 703); y ¢) una dosis al
retiro y una segunda dosis 16 horas mas tarde
en la manana siguiente (n= 718). Junto con el
retiro del dispositivo también se aplicé pintura

en la base de la cola para determinar en el dia
de la IATF que vaquillonas habian manifestado
celo, manteniendo siempre los animales todos
juntos en un mismo lote. El manejo de la inse-
minacion se realizé de la misma manera que
se indicd en los experimentos anteriores con
el protocolo Split-synch, dividiendo las vaqui-
llonas para inseminarlas en funcién del estado
de la pintura y administrando GnRH solo a las
que no manifestaron celo. Cuando evaluamos
la tasa de prefiez a los 30-35 dias después de
la IATF, no se encontro diferencia significati-
va en los tres grupos experiméntelas (P=NS)
tanto en aquellos lotes que se utilizébusereli-
nay D+cloprostenol, como en los que se utilizd
gonadorelina y cloprostenol sédico, y por este
motivo los resultados se muestran en conjunto.
La tasa de prefiez fue 49,4% (351/711)paralas
vaquillonas tratadas con dosis simple de PG-
F2a,52,5% (369/703)para la dosisdoble al reti-
ro, y49,6% (356/718) para la dosis al retiroy 16
h mas tarde (P=NS).

Con esta serie de experimentos que se rea-
lizaron sobre 5.777 vaquillonas, podemos con-
cluir que:a) el protocolo Split-synch d5 parece
ser la mejor opcion para sustituir al protocolo
J-synch en esta categoria, b) en el inicio del
tratamiento es necesariala administracion de
GnRHsin necesidad de aumentar la dosis, y )
administrar una dosis doble de PGF2a al retirar
el dispositivo 0 una segunda dosis separada

Figura 1. Representacion esquematica del Protocolo Split-synch 5d en vaquillonas (Menchaca, 2021). El dia 0 las vaquillonas
reciben una dosis de GnRH, junto con la insercion de un dispositivo de progesterona que permanece durante cinco dias. En la
tarde del dia 5 se retiran los dispositivos y se administra una dosis luteolitica de PGF2a, 200 Ul de eCG y se aplica pintura o
parche para el dia de la inseminaciénidentificar aquellas vaquillonas que manifestaron celo. El dia 8 a primera hora de la mafiana
se evalua el estado de la pintura y aquellas vaquillonas que han manifestado celo reciben IATF en ese momento (64 h del retiro
del dispositivo), mientras que las que aun no han manifestado celo se administra una dosis de GnRHen la mafiana y la IATF se

realiza en la tarde (72 h del retiro del dispositivo).

NQ Celo

Split-synch 5d | GnRH64 h
eCG 200 Ul ool
elo
PGF2a IATF -64 h
GnRH l
5 dias de progesterona
Dia 0 Dia 5 pm Dia 6 am Dia 8 am Dia 8 pm
Pintura/parche
para celo
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algunas horas no incrementa la tasa de pre-
ez en vaquillonas. En la Figura 1 se muestra
el protocolo Split-synch 5dque recomendamos
para vaquillonas.

Vacas con destete precoz

En vacas con destete precoz, al igual que
en vaquillonas y a diferencia de las vacas con
cria al pie, el protocolo de rutina que utilizaba-
mos desde hace varios afnos era el protocolo
J-synch, conresultados muy consistentes que
han sido presentados en varias oportunidades
(Menchaca et al., 2017; 2019).Frente a la res-
triccion del uso de estradiol en protocolos para
vacas con destete precoz, hemos evaluado di-
ferentes farmacos para el inicio del tratamiento
comparando BE, GnRH, progesterona o no ad-
ministrando ningun farmaco para sincronizar la
emergencia de la onda folicular.

En un primer experimento se trabajé so-
bre1.474 vacas Angus con 60 a 80 dias pos-
parto, 12,5% con CL, 3,7£0,5 de CC, en las
que se habia aplicado un destete precoz en la
semana previa al inicio de los protocolos. Al dia
0 todas las vacas recibieron un dispositivo in-
travaginal con progesterona y se asignaron a
cuatro grupos experimentales. Al momento de
colocar el dispositivo las vacas del protocolo
J-synch (n= 365) recibieron una dosis im de BE
(2 mg, Zoetis), las del protocolo Split-synch de
6 dias (n= 379) recibieron GnRH (100 pgace-
tato de gonadorelina, Zoetis), las del protocolo
P4-synch (n= 365)recibieron una dosis de 100
mg de progesterona inyectable (Syntex), y las
del grupo Control (n= 365) no recibieron ningun
farmaco para sincronizar la emergencia de la
onda folicular.En todas las vacas el dispositi-
vo con progesteronase retir6é eldia 6 a ultima
hora de la tarde y se administré una dosis im
de eCG (400 Ul, Zoetis) y PGF2a (500 ug de
cloprostenol sddico, Zoetis), asi como se apli-
cé pintura para determinar el celo. A diferencia
del Split-synch descrito para las vaquillonas
anteriormente donde el dispositivo intravagi-
nal lo utilizamos por 5 dias, en este caso en
las vacas se mantuvo un dia mas con la hi-
potesis que el CL al dia 6 no requeriria la se-
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gunda dosis de PGFa que se recomienda en
vacas para los protocolos cortos con GnRH, y
se mantendria asi un protocolo simple y facil
de aplicar en el campo. La IATF se realizé en
todos los grupos de la misma manera que en
los experimentos anteriores dividendo el mo-
mento de inseminacion. Al dia 9 a primera hora
de la mafiana se evalud el estado de la pin-
tura y aquellas vacas que habian manifestado
celo recibieron la IATF en ese momento (64
h del retiro del dispositivo), mientras que las
que aun no habian manifestado celo se admi-
nistré una dosis de GnRHen la manana (64 h)
y se inseminaron en la tarde (72 h del retiro
del dispositivo). La ecografia se realizé 30 a
35 dias después de la IATF. La mayor tasa de
prefiez se obtuvo con el protocolo J-synch que
es el unico que lleva estradiol (69%, 252/365;
P< 0,05), sin diferencias significativas para los
protocolos Split-synch de 6 dias y P4-synch
(62%, 233/379 y 55%, 200/365, respectiva-
mente; P=NS), y con la menor tasa de prefiez
para el protocolo Control que no recibié ningun
farmaco para sincronizar la emergencia de la
onda folicular(48%, 175/365, P< 0,05).

Considerando en el experimento previo nin-
guno de los protocolossin estradiol alcanzé
resultados similares al J-synch, en el siguien-
te experimento evaluamos otras alternativas
a este protocolo. Se realizaron 7 réplicas so-
bre un total de 1.364 vacas con 60 a 80 dias
posparto, 8% con CL, 3,1£0,4 de CC, y que
recibieron destete precoz en la semana previa
al inicio de los protocolos. Los animales fue-
ron asignados a tres grupos experimentales:
uno recibio el protocolo J-synch (n=282); otro
grupo recibio el protocolo Split-synch 5d con
una dosis de GnRH (100 pgacetato de gona-
dorelina, Zoetis) al colocar un dispositivo que
a diferencia del experimento anterior se man-
tuvo durante 5 dias (n=283); y un tercer gru-
porecibié un protocolo P4-synch con una do-
sis im deprogesterona inyectable (Syntex) al
momento de colocar eldispositivo intravaginal
que permanecié por 6 dias.En cinco réplicas
la dosis de progesterona inyectable fue 100mg
y en dos réplicas fue 50 mg, y los resultados
seanalizaron separados para aquellas replicas
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con 100 o con 50 mg. En el momento de retirar
los dispositivos todas las vacas recibieron 400
Ul de eCG y una dosis de PGF2q, y aquellas
del protocolo Split-synch 5d recibieron una do-
sis adicional de PGF2a, 8 h antes del retiro. En
todas las vacas se aplico pintura en la base de
la cola al retiro del dispositivo para determinar
al momento de la IATF si habian manifestado
celo. Para cada réplica las vacas se mantuvie-
ron pastoreando todas juntas en un mismo lote
y el retiro del dispositivo y la IATF se realizé
en el mismo momento para todas las vacas.
La IATF se realiz6 al dia 9 en la mafiana y en
la tarde de la misma manera que se indicé en
los experimentos anteriores dividiendo el mo-
mento de inseminacion segun el estado de la
pintura.En aquellas réplicas que se utilizé 100
mg de progesterona, la tasa de prenez fue si-
milar entre los protocolos J-synch y Split-synch
5d (70%, 197/282 vs. 71%, 202/283, respecti-
vamente; P=NS), y fue menor en el protocolo
con progesterona (58%, 162/279; P <0,05). En
las réplicas que se utilizé 50 mg de progestero-
na, la tasa de prefiez también fue similar entre
los protocolos J-synch y Split-synch 5d (68%,
119/174 vs. 68%, 116/170, respectivamente;
P=NS), y fue menor en el protocolo con proges-
terona (39%, 69/176; P <0,05).Los resultados
de estos experimentos indican que Split-synch
5d es un protocolo recomendable para hacer
IATF en vacas de destete precoz sin necesidad
de usar estradiol.

Vacas con ternero al pie

En vacas con cria al pie el tratamiento de
IATFmas usado en aquellos paises donde las
sales de estradiol estan disponibles es el pro-
tocolo convencional (Boet al., 2020).Este pro-
tocolo lleva BE al colocar el dispositivo para
sincronizar la emergencia de la onda folicular,
y CPE en el retiro del dispositivo para inducir la
ovulacion siendo necesario principalmente en
vacas en anestro (Bosolasco, et al., 2021).Por
este motivo, al requerir dos dosis en momentos
distintos de dos sales de estradiol,esta catego-
ria de vacas es la que se ve mas afectada por
la prohibicion del estradiol. Considerando ade-
mas que la gran mayoria de las vacas con cria

al pie estan en anestro al iniciar un programa
de IATF (Menchaca et al., 2013) requiriendo
CPE al retirar el dispositivo, y que esta catego-
ria representa el mayor porcentaje de animales
que reciben IATF cada afo, el desarrollo de un
protocolo alternativo resulta de gran importan-
cia.

En unprimer experimentorealizadoen vacas
con cria evaluamos el uso de progesterona
inyectable como alternativa al BE al inicio del
protocolo, asi como la sustitucion del CPE al
finalizar el protocolo por GnRH a las 62-64 h
mas tarde. Se utilizaron 1.011 vacas Angus en
tres réplicas que se encontraban con ternero
al pie, con 60 a 90 dias posparto, 18% con CL
determinado por ultrasonografia, y 4,6+0,6 de
CC. Todas las vacas recibieron un dispositivo
con progesterona (DIB 0.5, Zoetis) al dia0 y se
asignaron a cuatro grupos experimentales en
un arreglo factorial 2x2 para recibir por via imBE
(2 mg, Zoetis) o progesterona inyectable (100
mg, Syntex) al colocar el dispositivo, y CPE (1
mg, Cipiosyn, Zoetis) al retiro del dispositivo al
Dia 8 am o GnRH 62h luego del retiro del dis-
positivo que se realizé al dia 7 pm. Al momento
del retiro del dispositivo en todos los grupos se
administré una dosis im de eCG (400 Ul,Zoe-
tis) y PGF2a (500 upgcloprostenol, Zoetis), y se
aplico pintura en la base de la cola para deter-
minar el dia de la IATF si habian manifestado
celo. En cada réplica como en todos los ex-
perimentos las vacas de los diferentes grupos
experimentales permanecieron pastoreando
juntas en un mismo potrero. La IATF se realizo
al dia 10 y las vacas que recibieron CPE (retiro
Dia 8 am) fueron inseminadas a partir de las
48 h del retiro deldispositivo, mientras que las
vacas sin CPE fueron inseminadas a partir de
las 62 h. En los cuatro grupos experimentales
aquellas vacas que estaban en celo en la ma-
nana del dia 10 fueron inseminadas en la ma-
Aana, mientras que las vacas que mantenian la
pintura (sin celo) se les administré GnRH (100
Mgacetato de gonadorelina, Zoetis) y la IATF
se realizé en la tarde. Los cuatro grupos ex-
perimentales quedaron conformados de la si-
guiente manera: protocolo convencional BE+-
CPE (IATF con proestro convencional 48h);
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protocolo BE+GnRH (IATF con GnRH y proes-
tro largo 62-72h); protocolo P4+CPE (IATF con
proestro convencional 48 h); protocolo P4+Gn-
RH (IATF con GnRH y proestro largo 62-72h)
siendo este ultimo grupo experimental libre de
estradiol. La mayor tasa de prefiez se obtuvo
en aquellas vacas que recibieron el protocolo
convencional con BE+ECP (63%, 159/254; P<
0,05) comparado a los otros tres grupos (47 a
53%), con una diferencia de 10 a 16 puntos
a favor del protocolo convencional. Cuando se
evaluo el efecto principal en el arreglo factorial
2x2, aquellas vacas que recibieron BE tuvie-
ron una mayor tasa de prefiez (58%, 293/506)
que las que recibieron progesterona inyectable
(49%, 247/505; P< 0,05), sin efecto significati-
vo (P= NS) entre las que recibieron CPE (55%,
276/501) o no recibieron CPE (52%, 264/510)
al retiro del dispositivo.En conclusion, no se
encontré en este experimento un protocolo al-
ternativo sin estradiol que sea igual de eficaz
que el protocolo convencional con BE y CPE.

Dado que los resultados con protocolos de 7
u 8 dias sin BE al inicio del tratamiento no fue-
ron satisfactorios, se realiz6 un siguiente expe-
rimento con el objetivo de comparar la tasa de
prefiez obtenida con el protocolo convencional
con BE+CPEfrente a dos protocolos a base de
GnRHque prolongan el proestro y acortan la
duracién del protocolo a 5 o 6 dias. Se utiliza-
ron 914 vacas Angus multiparas con cria al pie,
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60 a 70 dias posparto, 16% con CL y 3,0+0,4
de CC. Las vacas se asignaron a tres grupos
experimentales donde en el dia 0 en la mafiana
un grupo recibiéBE (2 mg,Zoetis, im) al colocar
un dispositivo intravaginal con progesterona
(DIB 0.5, Zoetis) por 7 dias (protocolo conven-
cional, n=308), en otro grupo se administré una
dosis im de GnRH (100 pgacetato de gonadore-
lina, Zoetis) al momento en el que se coloco el
dispositivoque se mantuvo por 6 dias (Split-sy-
nch6d, n=306),y en otro grupo también se ad-
ministr6 GnRH pero al dia siguienteal momen-
to de colocar el dispositivo que en este caso
se mantuvo por 5 dias (Split-synch5d, n=300).
Los dispositivos se retiraron el mismo dia en
todas las vacas, en la mafana para el protoco-
lo convencional o en la tarde para los protoco-
los Split-synch 6d y Split-synch 5d.Al retiro del
dispositivo en las vacas que recibieron el pro-
tocolo convencional se administroé una dosis im
de CPE (1 mg, Zoetis), asi como una dosis im
de eCG (400 UI, Zoetis) y PGF2a (500 pgclo-
prostenol, Zoetis). Las vacas de los protocolos
Split-synch6d y 5d no recibieron CPE y se les
administré 400 Ul de eCG (Zoetis), recibiendo
una unica dosis de PGF2a (500 ugcloproste-
nol,Zoetis) al retirar el dispositivo (Split-synch
6d) o dos dosis de PGF2a separadas por 16
h (500 pgcloprostenol, Zoetis) con la primera
dosis al retirar el dispositivo (Split-synch 5d).
En todas las vacas se aplico pintura al retirar el
dispositivo para determinar al dia de la IATF si

Figura 2. Representacion esquematica del Protocolo Split-synch 5d para vacas con destete precoz y con cria al pie (Menchaca,
2021). El dia 0 las vacas reciben una dosis de GnRH junto con la insercion de un dispositivo de progesterona. En la tarde del
dia 5 se retiran los dispositivos y se administra una dosis luteolitica de PGF2a, 400 Ul de eCG y se aplica pintura o parche.En
la mafana del dia 6 (14-16 h del retiro), se administra una segunda dosis de PGF2a. La IATF se realiza el dia 8 entre las 64 y
72 h luego de retirar el dispositivo, a primera hora de la mafiana se evalla el estado de la pintura y aquellas vacascon la pintura
borrada o parche activado (en celo) reciben IATF (64 h del retiro del dispositivo), mientras que las que ain no han manifestado
celo se administra GnRHen ese momento y la IATF se realiza en la tarde (72 h del retiro del dispositivo).
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habian manifestado celo. LalATFse realizé en
el mismo dia para todos los grupos experimen-
tales, a primera hora de la mafiana se evaluo
el estado de la pintura y aquellas vacas que
habian manifestado celo recibieron la IATF en
ese momento (48 h del retiro del dispositivo
para el protocolo convencional, y 64 h para los
protocolos Split-synch), mientras que las que
aun no habian manifestado celo se administré
GnRHen ese momento y la IATF se realizé en
la tarde (56 h para el protocolo convencional y
72 h para los dos protocolos Split-synch). La
tasa de prenez fue similar para el protocolo
convencional y Split-synch 5d (65%, 200/308
vs. 67%, 201/300; respectivamente; P=NS),
mientras que fue menor para el Split-synch 6d
(57%, 175/306; P< 0,05).Estos resultados indi-
can que el protocolo sin estradiol recomenda-
ble para vacas con cria al pie es el Split-synch
5d que permite resultados similares al proto-
colo convencional con BE y CPE, y que man-
tener el dispositivo por 6 dias en este proto-
colo Split-synch con una sola dosis de PGF2a
afecta negativamente la tasa de prefiez. Los
ultimos dos experimentos muestran que, como
alternativa a los protocolos convencionales con
estradiol, seria conveniente utilizar protocolos
con GnRH pero con proestro prolongado y que
no duren mas de 5 dias.

Consideraciones finales

Los resultados obtenidosen esta serie de
experimentos indican que el protocolo Split-sy-
nch 5d es una buena alternativa para sustituir
los protocolos con estradiol utilizados enlos
programas de IATFtanto en vaquillonascomo
en vacas. Al igual que con el protocolo conven-
cional, con este protocolo también es posible
inseminar durante todo el dia de IATF, permi-
tiendo organizar lotes grandes de animales
para trabajar en programas a gran escala.

En vaquillonas, aplicando este protocoloes
necesario administrar una dosis de GnRH al
inicio del tratamiento para sincronizar la onda
folicular y no es necesario administrar dos do-
sis de PGF2a al final del tratamiento. En vacas,
la tasa de prefiez obtenida con el protocolo

Split-synch5 d también es similar a la obteni-
da con el protocolo convencional, y hasta que
no se demuestre lo contrario aun se requiere-
administrar dos dosis de PGF2a al finalizar el
protocolo. Aunque esto estudios ya permiten a
los veterinarios trabajar con protocolos sin es-
tradiol en vacas de carne, actualmente se si-
guen realizando nuevos estudios para ajustar
estos protocolos a las condiciones de trabajo
en Uruguay y paises de la region.
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