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FONDO DE PROMOCION DE TECNOLOGIA AGROPECUARIA

El Fondo de Promocion de Tecnologia Agropecuaria (FPTA) fue instituido por el
articulo 18° de la ley 16.065 (ley de creacion del INIA), con el destino de financiar
proyectos especiales de investigacion tecnolégica relativos al sector agropecuario del
Uruguay, no previstos en los planes del Instituto.

El FPTA se integra con la afectacion preceptiva del 10% de los recursos del INIA
provenientes del financiamiento basico (adicional del 4o0/00 del Impuesto a la Enaje-
nacion de Bienes Agropecuarios y contrapartida del Estado), con aportes voluntarios
gue efectien los productores u otras instituciones, y con los fondos provenientes de
financiamiento externo con tal fin.

EL FPTA es un instrumento para financiar la ejecucion de proyectos de investiga-
cion en forma conjunta entre INIA y otras organizaciones nacionales o internacionales,
y una herramienta para coordinar las politicas tecnoldgicas nacionales para el agro.

Los proyectos a ser financiados por el FPTA pueden surgir de propuestas
presentadas por:

a) los productores agropecuarios, beneficiarios finales de la investigacion, o por sus
instituciones.

b) por instituciones nacionales o internacionales ejecutoras de la investigacion, de
acuerdo a temas definidos por si 0 en acuerdo con INIA.

c) por consultoras privadas, organizaciones no gubernamentales o cualquier otro
organismo con capacidad para ejecutar la investigacién propuesta.

En todos los casos, la Junta Directiva del INIA decide la aplicacion de recursos del
FPTA para financiar proyectos, de acuerdo a su potencial contribucion al desarrollo del
sector agropecuario nacional y del acervo cientifico y tecnolégico relativo a la
investigacion agropecuaria.

El INIA a través de su Junta Directiva y de sus técnicos especializados en las
diferentes areas de investigacion, asesora y facilita la presentacion de proyectos a los
potenciales interesados. Las politicas y procedimientos para la presentacion de
proyectos son fijados periédicamente y hechos publicos a través de una amplia gama
de medios de comunicacion.

El FPTA es un instrumento para profundizar las vinculaciones tecnolégicas con
instituciones publicas y privadas, a los efectos de llevar a cabo proyectos conjuntos.
De esta manera, se busca potenciar el uso de capacidades técnicas y de infraestruc-
tura instalada, lo que resulta en un mejor aprovechamiento de los recursos nacionales
para resolver problemas tecnoldgicos del sector agropecuario.

El Fondo de Promocion de Tecnologia Agropecuaria contribuye de esta manera a
la consolidacion de un sistema integrado de investigacion agropecuaria para el
Uruguay.

A través del Fondo de Promocion de Tecnologia Agropecuaria (FPTA), INIA ha
financiado numerosos proyectos de investigacion agropecuaria a distintas institucio-
nes nacionales e internacionales. Muchos de estos proyectos han producido resulta-
dos que se integran a las recomendaciones tecnoldgicas que realiza la institucion por
sus medios habituales.

En esta serie de publicaciones, se han seleccionado los proyectos cuyos resulta-
dos se considera contribuyen al desarrollo del sector agropecuario nacional. Su
relevancia, el potencial impacto de sus conclusiones y recomendaciones, y su aporte
al conocimiento cientifico y tecnoldégico nacional e internacional, hacen necesaria la
amplia difusion de estos resultados, objetivo al cual se pretende contribuir con esta
publicacion.
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INTRODUCCION

La cria de bovinos de carne en nues-
tro pais involucra 7.5 millones de cabe-
zas y 7.6 millones de hectareas, que
significan el 51% de las hectareas gana-
deras (bovinos y ovinos) (DIEA, 2011).
La produccion de carne basada en eco-
sistemas pastoriles (campo nativo), re-
sulta en importantes aportes a la econo-
mia nacional y han tenido, en los Gltimos
afios, un fuerte incremento. Este aumen-
to de la produccion se explica fundamen-
talmente por un aumento de la faena
basado en el aumento de eficiencia de la
recria con disminucién de la edad de
faena y aumento de la disponibilidad de
vaquillonas, que ha permitido aumentar
la faena de vacas sin afectar en nimero
de vacas entoradas. Sin embargo, este
proceso parece agotarse, por lo tanto es
necesario aumentar la produccién de
terneros por vaca entorada para seguir
aumentando la tasa de extraccion (http:/
/www.inia.org.uy/online/site/
315838l1.php). Es asi que el reducido
porcentaje de destete, que durante las
Gltimas tres décadas ha sido 64% (DIEA,
2011), afecta el resultado fisico—econo-
mico de la empresa y limita la expansion
exportadora del complejo carnico uru-
guayo.

Uruguay cuenta con alternativas de
bajo costo que combinan manejos del
recurso forrajero, del estado corporal,
del amamantamiento (destete tempora-
rioy precoz), de la suplementacion pre y
posparto en vacas primiparas y multipa-
ras (Perez-Clariget et al., 2007; Quin-
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tans et al., 2008; Simeone y Beretta,
2002; Rovira y Frachia, 2005; Soca et al.,
2008; Astessiano et al., 2011), asi como
el manejo del genotipo de los animales
(Espasandin et al., 2010) que buscan
incrementar los porcentajes de prefiez y
destete con el objetivo de incrementar
asi el ingreso econdmico del sistema
criador. Sin embargo, la investigacién
sobre los mecanismos biolégicos que
explican esta respuesta es escasa. Asi-
mismo, el aumento de las préacticas de
forestacion y agricultura ha provocado
una mayor competencia entre rubros,
trayendo como consecuencia una eleva-
da carga animal por hectarea y un au-
mento en el precio de la tierra y de las
categorias de recria y cria (DIEA, 2011).
En este marco, la investigacién en pro-
duccioén animal debe incorporar el cono-
cimiento de los procesos y mecanismos
que operan a diversas escalas para mejor
la eficiencia de la productividad sin dete-
riorar el ambiente. Es necesaria la gene-
racion de nuevos conocimientos sobre
los mecanismos internos metabdlicos,
enddcrinos y/o moleculares para intentar
mejorar el comportamiento productivo y
reproductivo, atenuar la variabilidad cli-
matica y/o efecto afio, e incrementar la
eficiencia global de utilizaciéon de vacas
de cria pastoreando campo nativo.

En nuestros sistemas de produccién,
la cria se lleva a cabo principalmente en
pastoreo de campo nativo, en el cual la
produccion estacional, las variaciones
climaticas intra e inter-anuales, y las
diferencias en la calidad de la pastura
ofrecida (Berreta et al., 2000), determi-
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nan que el aporte de nutrientes a la vaca
resulte la principal limitante del proceso
(Wright et al., 1992). Esto provoca fluc-
tuaciones en el estado nutricional de la
vaca en momentos criticos del ciclo pro-
ductivo que impactan negativamente so-
bre el comportamiento reproductivo de
los rodeos de cria (Orcasberro, 1994).

El largo del anestro posparto (periodo
comprendido entre el parto y el primer
celo) es considerado como la mayor limi-
tante en el comportamiento reproductivo
de la vaca de cria tanto a nivel nacional
(Quintans, 2008) como internacional
(Hess et al., 2005). Se han reportado
duraciones del periodo de anestro mayo-
res a 120 dias en vacas primiparas (Quin-
tans y Vazquez, 2002) o de 92 dias en
promedio en vacas adultas paridas (Quin-
tans et al., 2004). De manera similar, en
ocho afios de monitoreo del entore, lleva-
do a cabo entre la mitad y el final del
segundo mes del periodo de servicio,
dependiendo del afio, se encontraron en
promedio de 9 a 35% de las vacas con
cria al pie en anestro (de Nava, 2008).
Esto significa que un alto porcentaje de
las hembras entre al entore sin ciclar.
Ademas, para que los ciclos productivos-
reproductivos sean exitosos, una vaca de
cria no solo deber comenzar a ciclar sino
también quedar prefiada. Las tasas de
fertilizacion en ganado de carne, son
generalmente altas (ente 90 y 100%)
pero solo 70% de todas la fertilizaciones
resulta en un ternero nacido, resultando
30% de las mismas pérdidas embriona-
rias, de las cuales casi el 65% ocurre
entre los dias 6 y 18 del prefiez, sugirien-
dose que el mayor problema se encuentra
en defectos en el mecanismo de reconoci-
miento materno (Diskin y Morris, 2008).

Por otra parte, el plano nutricional de
las vacas de cria, no solo afecta su
eficiencia reproductiva, sino también la
productividad futura de la cria. EI con-
cepto de programacion fetal se refiere a
gue el estimulo materno durante el desa-
rrollo fetal influencia la fisiologia del feto,
el crecimiento, la salud y el desempefio
posnatal (Barker et al., 1993). Ciminski
(2002), mostré6 mejores tasas de creci-
miento desde el nacimiento hasta la fae-
na en novillos nacidos de vacas suple-
mentadas con proteina durante el Gltimo
trimestre de gestacion. Sin embargo,
Staker et al. (2006) reporté que la suple-

mentacion preparto afectdé el peso al
destete pero no la ganancia diaria pos-
destete o0 el peso de la carcasa. Los
datos relacionados con el efecto de la
nutricion en gestaciéon en ganado de car-
ne, sobre la capacidad reproductiva de la
progenie son limitados (Martin et al.,
2008). Una restriccion del 65% del reque-
rimiento de energia durante los ultimos
100 dias de prefiez en vaquillonas de
primera cria, disminuyé el peso vivo de
los terneros y redujo el porcentaje de
destete cuando se comparé con vaquillo-
nas alimentadas de acuerdo a sus reque-
rimientos (NRC, 1970). La edad a puber-
tad de vaquillonas nacidas de vacas de
primera cria que fueron restringidas en su
consumo de energia durante la gestacion
se increment6 19 dias (Corah et al.,
1975). De manera similar, Martin et al.
(2008) demostraron que la nutricion de la
madre durante las Ultimos tres meses de
gestacion afecto el peso posdestete y la
fertilidad de la progenie hembra.

En condiciones pastoriles, a diferen-
cia de la vaca de leche en estabulacion
donde el consumo de materia seca y
energia no es limitante, las diferencias en
la asignacion de forraje de las pastu-
ras nativas pueden afectan el consu-
mo de energia de lavaca (Chapman etal.,
2007) yl/o los requerimientos de manteni-
miento (Brosh et al., 2007). En particular,
la baja produccion invernal de forraje, coin-
cide con el momento en el que las vacas se
encuentran en gestacion avanzada o inicio
de lactancia y determina un periodo de
balance energético negativo (BEN), debi-
do a que los requerimientos de gestacion
e inicio de lactancia no son satisfechos
por el consumo de energia (Bell, 1995).
La capacidad del animal para adaptarse
y sobrellevar periodos de BEN depende
de la capacidad de los mecanismos en-
décrinos y metabdlicos de mantener la
homeostasis (equilibrio de las condicio-
nes internas; Chilliard et al., 1998). El
control del metabolismo de la hembra
rumiante durante la gestacion y lacta-
cién involucra principalmente la regula-
cion homeorhetica. La homeorhesis re-
fiere a la regulacién que involucra cam-
bios coordinados de largo plazo en el
metabolismo de los tejidos y Organos
para apoyar un estado y funcion fisiol6gi-
ca (crecimiento, gestacion, lactacion,
pubertad, entre otros) de manera de lo-
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grar un nuevo equilibrio homoestatico
(mantenimiento constante del condicio-
nes internas). La particion (flujo direccio-
nal) de los nutrientes durante la prefiez y
lactancia, involucra cambios homeorhé-
ticos para asegurar el correcto creci-
miento del feto y desarrollo de la glandula
mamaria o produccion de leche. Este
control implica mecanismos de corto pla-
zo, fundamentalmente modificaciones en
la actividad enzimatica, y de largo plazo
que involucran cambios en la expresion
génica regulando la velocidad de sintesis
de las enzimas involucradas en el meta-
bolismo animal (Bauman, 2000).

Es asi que, este trabajo se enmarco
en el area de la comprensién de los
mecanismos que regulan la particion de
nutrientes y la homeostasis del metabo-
lismo energético en vacas de carne en
respuesta a diferentes estrategias de
alimentacion, relacionado estos meca-
nismos con las respuesta productivas y
reproductivas. En este sentido, Loor
(2010) plantea que importantes avances
podrian lograrse con la integracion de
datos generados a nivel del ARNm, pro-
teinas, metabolitos y tejidos en diferen-
tes estrategias de alimentacién y con
vacas de diferente mérito genético de
manera de poder mejorar los modelos
metabolicos existentes y proveer de he-
rramientas ara la manipulacién de proce-
sos complejos que puedan tener un im-
pacto econémico en el largo plazo.

Este proyecto buscé continuar la li-
nea de investigacion del proyecto «Estu-
dio de la mejora en la eficiencia bioeco-
nomica de la cria vacuna mediante la
combinacion de diferentes recursos ge-
néticos y ofertas de forraje en pastoreo
de campo natural» (INIA-FPTA 242). El
mismo tenia como objetivo evaluar medi-
das estratégicas (combinacion de dife-
rentes recursos genéticos y oferta de
forraje) con el fin de clarificar los meca-
nismos de largo plazo que afectan la
eficiencia reproductiva del ganado de
carne y medidas tacticas (suplementa-
cion posparto de corta duracién: flushing
en vacas de primera cria) buscando le-
vantar restricciones/variabilidad de la ofer-
ta de forraje del campo natural. Adicio-
nalmente, se planteé complementar la
informacién obtenida en el proyecto «Efec-

to de una suplementacion corta durante
el preparto sobre variables productivas y
reproductivas en vacas primiparas y mul-
tiparas» (INIA-Treinta y Tres) que tenia
como objetivo la utilizacién suplementa-
ciones de corta duracién durante el ulti-
mo tercio de gestacion sobre el eje re-
productivo de las vacas de cria.

Es asi que, se pretendi6 abordar los
siguientes aspectos no considerados o
contemplados en proyectos anteriores:

1. Identificacion de factores genéti-
cos involucrados en la interaccion
nutricion-produccién-reproduccion
y su relacion con las variables
metabdlicas y endocrinas en va-
cas de cria.

2. Evaluacioén del efecto de las medi-
das estratégicas sobre el ovario y
el ambiente uterino de vacas de
cria.

3. Identificacion del efecto del mane-
jo nutricional durante la gestacion
y lactancia temprana de las ma-
dres (medidas estratégicas y alter-
nativa tactica) sobre el potencial
de crecimiento y reproduccién de
los terneros/as (fetal programming).

OBJETIVO GENERAL

Contribuir al incremento de la eficien-
cia reproductiva de los rodeos ganaderos
del Uruguay mejorando los resultados
biolégicos-econémicos de la cria vacuna
sin comprometer la sustentabilidad del
sistema.

OBJETIVO ESPECIFICO

Generar propuestas estratégicas y
alternativas tacticas que mejoren las res-
puestas productivas- reproductivas de las
vacas de carne y sus crias, clarificando
los mecanismos de largo plazo involucra-
dos en la interaccién nutricion-genética-
produccion- reproduccion e identificando
genes candidatos que participan en esta
interaccion en nuestros sistemas pasto-
riles.

Este objetivo especifico se tradujo en
4 productos:
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Producto 1: Determinar el efecto de la oferta de forraje en primavera- verano-otofio del campo natural,
en vacas multiparas de distintos tipos genéticos (Hereford y Angus, puros y cruzas), sobre los cambios
temporales en el perfil de expresién génica hepatica como resultado del inicio del amamantamiento
y su impacto sobre el crecimiento, desarrollo y caracteristicas del foliculo ovarico y sobre el ambiente
materno para el mantenimiento de la prefiez, determinando la relacién entre los cambios de expresion
génica, el balance energético y las variables metabdlicas, endocrinas, productivas y reproductivas e
identificando genes candidatos que estén relacionados con las respuestas productivas y reproducti-
vas.

Producto 2: Determinar el efecto de la oferta de forraje en primavera- verano-otofio del campo natural,
en vacas multiparas de distintos tipos genéticos (Hereford y Angus, puros y cruzas) sobre el potencial
de crecimiento y de capacidad reproductiva futura de las crias nacidas.

Producto 3: Determinar el efecto la suplementacién preparto sobre los cambios temporales en la
expresion hepatica de genes relacionados con el eje GH-IGF como resultado del inicio del amaman-
tamiento y su relacion con el balance energético y con las variables metabdlicas, enddcrinas,
productivas y reproductivas en vacas de cria.

Producto 4: Determinar el efecto de la suplementaciéon preparto sobre el potencial de crecimiento y
de capacidad reproductiva futura de las crias nacidas.

ESTRATEGIA Y
METODOLOGIA

Para obtener los productos espera-
dos, se ejecutaron dos experimentos
que se realizaron en la Estacion Experi-
mental Bernardo Rosengurtt (EEBR) de
la Facultad de Agronomia, Universidad
de la Republica desde mayo 2009 a
octubre 2010 (Experimento 1) y en la
«Unidad Experimental Palo a Pique» per-
teneciente a la Estacion Experimental
INIA Treinta y Tres desde julio de 2008 a
marzo de 2009 (Experimento 2).

Experimento 1. Disefio
experimental, animales y
tratamientos

El experimento presentd un disefio de
bloques completos al azar (segln tipo de
suelo, bloque 1: 32 ha y bloque 2: 15 ha)
con un arreglo factorial de ofertas de
forraje (alta y baja, 2.5 vs. 4 kg MS/kgPV
en promedio, respectivamente) variables
a lo largo del afio y grupo genético (GG,
Aberdeen Angus y Hereford-puros, PU; y
sus respectivas cruzas, CR), determi-
nando asi cuatro tratamientos: CR-alta,
CR-baja, PU-alta y PU-baja. La asigna-
cion de forraje se ajusté mensualmente
después de medir la cantidad de forraje
disponible en cada parcela (Haydock y
Shaw, 1975) a través del ingreso de ani-
males volantes (Mott, 1960) de similar
grupo genético y condicion fisiolégica en
caso de ser necesario. Los animales

pertenecian o eran descendientes del
rodeo experimental generado como parte
de un experimento dialélico que se llevo
a cabo durante 10 afios en la EEBR
(Espasandin et al., 2010). Las vacas se
manejaron como un grupo contemporéa-
neo y pastorearon en el mismo trata-
miento nutricional (alta o baja oferta de
forraje) desde mayo de 2007, habiendo
gestado y amamantado un ternero por
afio desde esa fecha hasta el 2009. Lue-
go del diagnéstico de gestacion (abril de
2009) se seleccionaron 32 vacas de cria
multiparas prefiadas (n = 8 por tratamien-
to) y se agruparon segun la fecha proba-
ble de parto. Luego del destete, a los 195
+ 10 dias posparto, las vacas fueron
sacrificadas en frigorifico (mayo de 2010).

Particularidades del Experimento 1
relacionadas con el Producto 2

Se utilizaron 40 terneros hijos de las
vacas puras (Hereford y Angus: PU) y
cruzas F1 (HA y AH: CR) pastoreando
las ofertas de forraje altas y bajas (2.5 vs.
4 kg MS/kgPV en promedio, respectiva-
mente). Los padres de los terneros fue-
ron raza Hereford o Angus, determinando
que los terneros hijos de vacas puras
fueran cruza F1 mientras que los hijos de
vacas cruza fueran retro-cruza. Se inclu-
yo6 terneros nacidos durante la paricion
de primavera de 2009 (desde octubre a
noviembre). Asimismo, los terneros tam-
bién fueron sometidos al efecto de la
oferta de forraje desde la concepcién
hasta el destete (abril de 2010; 142 + 15
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dias) momento en el que se finaliz6 el
tratamiento diferencial entre los anima-
les. Se evaluaron 10 terneros (n= 5 ma-
chos y cinco hembras) por tratamiento.
Los terneros machos fueron castrados al
destete (142 + 15 dias). Luego del deste-
te, todos los terneros (machos y hem-
bras) fueron manejados como grupo con-
temporaneo, pastorearon juntos y fueron
suplementados con una racion con 16%
de proteina hasta alcanzar 150 kg peso
vivo, teniendo siempre acceso total a
agua. Luego de alcanzar 150 kg en pro-
medio, se retir6 el suplemento y estos
terneros fueron alimentados Unicamente
con pastura nativa hasta los 380 dias de
edad (octubre de 2010).

Experimento 2. Disefio
experimental, animales y
tratamientos

Experimento 2a (multiparas)

Inicialmente se seleccionaron por fe-
cha probable de parto 34 vacas multipa-
ras cruza Aberdeen Angus-Hereford con
CC entre 4 y 5 unidades (u) de la escala
1 a 8 (Vizcarra et al., 1986). A los sesen-
ta dias preparto las vacas fueron asigna-
das en forma aleatoria a dos tratamien-
tos nutricionales: i) vacas pastoreando
campo natural (CON); ii) vacas suple-
mentadas durante el preparto (SUP). Una
vez paridas las vacas y teniendo en cuen-
ta la dispersion de las fechas de parto, el
numero final de animales empleado fue
de 26 (CON= 13; SUP= 13). La suple-
mentacion durd 40 + 1,3 dias y el suple-
mento consistié en afrechillo de arroz
entero (89% MS; 15,2% PC; 13,8% FDA,;
31,7% FDN; 15,1% EE; 10,5% C en BS;

1,80 McalENm/kg MS) al 1% del PV
(4,5 kg/ald). Todos los animales fueron
manejados en un mismo potrero sobre
campo natural con buen acceso a agua-
das durante todo el periodo experimen-
tal. Los animales suplementados, fueron
llevados diariamente (en la mafiana) a los
comederos que se encontraban en una
sub-division dentro del mismo potrero.
Una vez finalizado el consumo de la
racion, volvian al potrero con el resto de
los animales. No se registr6 rechazo del
suplemento ofrecido. Las vacas fueron
servidas con monta natural a los 60 + 1,3
dias pp y el periodo de entore durd 60 +
1,3 dias. Los terneros fueron destetados
a los 180 £ 1,3 dias de edad.

Experimento 2b (primiparas)

A los sesenta dias preparto 32 vacas
primiparas cruza Aberdeen Angus-Here-
ford con CC entre 4,3 y 5,8 u fueron
divididas en dos bloques por sus fechas
probables de parto y asignadas en forma
aleatoria a dos tratamientos nutriciona-
les: i) vacas pastoreando campo natural
(CON); ii) vacas suplementadas durante
el preparto (SUP). Una vez paridos los
animales y teniendo en cuenta la disper-
sion de las fechas de parto, el nimero
final de animales utilizados fue de 25
vacas (CON= 14; SUP= 11). La suple-
mentacion dur6 36 + 1,6 dias pp y el
suplemento consistié en una mezcla de
68% de grano de sorgo mas 32% de un
alimento proteico comercial en base seca
(88% MS; 18,0% PC; 11,8% FDA,; 19,3%
FDN; 2,7 EE; 1,3 C; 1,59 McalENL/kg
MS) al 1% del PV (4,5 kg/a/d). Las vacas
fueron manejadas en forma conjunta, en
un potrero, sobre campo natural con buen
acceso a aguadas durante todo el perio-
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do experimental. Al igual que el Experi-
mento 2a, los animales suplementados,
fueron llevados diariamente a los come-
deros en el horario de la mafiana y no se
registr6 rechazo del concentrado. Las
vacas fueron servidas con monta natural
alos 60 + 3 dias ppy el periodo de entore
duré 60 + 3 dias. Los terneros fueron
destetados a los 180 + 3 dias de edad.

Particularidades del Experimento 2
relacionadas con el Producto 4

Se utilizaron 10 terneros machos hi-

(n= 5 por tratamiento, control vs. suple-
mentado) y 20 terneros (machos y hem-
bras) hijos de primiparas de biotipo cruza
(n= 5 por tratamiento y sexo). Los terne-
ros fueron sometidos al tratamiento nutri-
cional durante la etapa fetal (ultimo mes
de gestacién). Los terneros machos fue-
ron castrados al destete (142 + 15 dias).
Luego del destete, todos los terneros
(machos y hembras) fueron manejados
como grupo contemporéneo, pastorea-
ron juntos y fueron suplementados

Esta publicacién comprende los si-
guientes capitulos que recogen los prin-

jos de vacas multiparas de biotipo cruza cipales resultados obtenidos:

PRODUCTO 1:

1. EFECTO DE LA ASIGNACION DE FORRAJE DE CAMPO NATIVO EN VACAS DE CARNE DE
DIFERENTE GRUPO GENETICO I: PERFILES ENDOCRINOS Y EXPRESION HEPATICA DE GENES
DEL EJE SOMATOTROFICO

J. Laporta, A.L. Astessiano, C. LOpez-Mazz, P. Soca, A.C. Espasandin, M. Carriquiry
2. GENOMICA FUNCIONAL DE LAS ADAPTACIONES METABOLICAS DEL HIGADO DURANTE LA

GESTACION Y LA LACTANCIA: VACAS DE CARNE PURAS Y SUS CRUZAS EN DOS ASIGNACIO-
NES DE FORRAJE DE DE CAMPO NATIVO

J. Laporta, G.J.M. Rossa, H. Naya, M. Carriquiry

3. CARACTERISTICAS FOLICULARES Y EXPRESION UTERINA DE VACAS DE CARNE PURAS Y
CRUZAS EN DOS EN DOS ASIGNACIONES DE FORRAJE DE DE CAMPO NATIVO

M. Carriquiry, C. Vifoles, A. L. Astessiano, A. Meikle.

4. PRODUCCION DE LECHE DE VACAS PURAS Y CRUZAS PASTOREANDO ALTA'Y BAJA OFERTA
DE FORRAJE DEL CAMPO NATIVO

A. C. Espasandin, V. Gutiérrez, A. Casal, O. Céaceres, V. Cal, M. Carriquiry

PRODUCTO 2:

5. NUTRICION DEL TERNERO DURANTE LA ETAPA FETAL Y EL PRIMER ANO DE VIDA EN
SISTEMAS DE PASTOREO: IMPACTO EN EL CRECIMIENTO, COMPOSICION CORPORAL Y
CARACTERISTICAS DEL TEJIDO MUSCULAR

V. Gutiérrez, A.C. Espasandin, P. Machado, A.L. Astessiano, A. Casal, C. Lopez-Mazz, A. Bielli, M. Carriquiry

6. EFECTO SOBRE LA EDAD Y EL PESO VIVO A LA PUBERTAD Y LA FERTILIDAD DE TERNERAS
HIJAS DE VACAS ADULTAS MANEJADAS DURANTE LA GESTACION EN DOS ASIGNACIONES DE
FORRAJE: 4 y 2.5 kg MS/kgPV

C. Lépez-Mazz, P. Soca, G. Quintans, M. Carriquiry
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PRODUCTO 3:

7. EFECTO DE UNA SUPLEMENTACION CORTA PREPARTO EN LA EXPRESION HEPATICA DE LOS
GENES DEL EJE SOMATOTROPICO EN VACAS MULTIPARAS Y PRIMIPARAS PARA CARNE

A.Scarsi, A.L. Astessiano, J. Laporta, G. Quintans, M. Carriquiry

PRODUCTO 4:

8. SUPLEMENTACION PREPARTO Y SU IMPACTO EN LOS TERNEROS: EJE SOMATOTROFICO Y

SU RELACION CON EL CRECIMIENTO Y POTENCIAL REPRODUCTIVO

M. Carriquiry, J. Laporta, A. Astessiano, F. Pereyra, A. Scarsi, G. Quintans, R. Perez-Clariget
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INTRODUCCION

La capacidad de adaptacion de los
rumiantes a estos periodos de Balance
Energético Negativo (BEN), depende de
su sistema endocrino y de mecanismos
metabolicos para mantener la homeosta-
sis (Chilliard et al., 1998). En este con-
texto, el desacople de eje somatotréfico
[hormona del crecimiento (GH) -factor de
crecimiento similar a la insulina (IGF-1)]
juega un papel clave en la regulacién
endocrina de la particion de nutrientes.
Este desacople se ha asociado con un
estado de resistencia del higado a la GH,
como consecuencia de la reduccion de la
expresion de ARNm de los receptores de
GH (GHR), en particular de su isoforma-
1A (GHR-1A) (Kobayashi et al., 1999;
Radcliff et al., 2003), a una disminucion
en las concentraciones circulantes de
insulina (Mashek et al., 2001; Butler et
al., 2003), y a cambios en la circulaciéon
y/o expresion hepatica de las proteinas
de union a la IGF (IGFBP2 y IGFBPS;
Loor et al., 2005; Roberts et al., 1997,
Carriquiry et al., 2009a).

La mayoria de la informacion cientifi-
carelacionada con el desacople GH-IGF-
| se ha generado en vacas lecheras ali-
mentadas ad-libitum asociado al (BEN)
durante el periodo de transicion. Sin em-
bargo, hay estudios que demuestran que
los mecanismos detras del desacople
del eje aun no estan del todo claros y
poco estudiados en ganado de carne.
Por ejemplo, la expresiéon del ARNm
GHR1A y/o IGF-l no cambié en vacas
lactantes sometidas a restriccién ali-

EFECTODE LA ASIGNACION
DE FORRAJE DE CAMPO
NATIVO ENVACAS DE CARNE

DE DIFERENTE GRUPO
GENETICOI: PERFILES

ENDOCRINOSY EXPRESION
HEPATICA DE GENES DEL EJE

SOMATOTROFICO

menticia (Rhoads et al., 2007), durante el
periparto de vacas de carne alimentados
ad libitum (Jiang et al., 2005; Schneider
et al., 2010), o en las vacas de leche de
baja produccion (Lucy et al., 2009).

La asignacion de forraje afecta el con-
sumo de energia (Chapman et al., 2007)
y los requerimientos de mantenimiento
(costo energético de pastoreo, Brosh et
al., 2007) impactando en el balance ener-
gético de vaca. En los sistemas de cria,
la mayor asignacién de forraje se asocié
con incrementos en el PV y la CC, mayor
produccioén de leche y mayor PV de los
terneros (Nicol 1979; Soca et al., 2008).
Ademas, el genotipo animal afecta la
eficiencia de consumo (Jenkins y Ferrel,
1994) y podria determinar diferencias en
los mecanismos adaptativos (comporta-
miento social y de pastoreo, Provenza et
al., 2003) que eventualmente podrian
impactar en la eficiencia productiva y
reproductiva (Cundiffetal., 1974ay 1974b;
Espasandin et al., 2010). En este senti-
do, el objetivo de este estudio fue evaluar
el sistema endocrino y los perfiles hepa-
ticos de ARNm del eje somatotréfico a lo
largo del ciclo de gestacion y lactancia
en vacas de carne de diferente genotipo
sometidas a diferentes asignaciones de
forraje de campo natural, y explorar posi-
bles asociaciones con el desempefio pro-
ductivo y reproductivo en el posparto.

MATERIALES Y METODOS

Este estudio se realiz6 en el marco
del Experimento 1 (EEBR). Los detalles
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n= 32 PREPARTO POSPARTO
Ulasgen;::g:‘de Produccién de leche
ABRIL MAY. JUN. JUL. AGO. SET. OCT.  NOV. DICIE,'l Emg_l FEBR. MAR. ABR.
| | | | | | | [ | | | l I
I | | I I 1 | | | I [ | [
Biopsia | Biopsia Biopsia  Biopsia Biopsia Biopsia
{-165 dias) H m w v \n'
(-75 dias) (-45 dias) (-15 dias) {+15 dias) (+60 dias)

Sangrado, PV, CC cada 28 dias

Sangrado, PV, CC
cada 15 dias

Ecografias y sangrados cada
10dias (P4 = reinicio)

HRMONAS (IRMA)
INSULINA
IGF-I

g
EXPRESION GENICA HEPATICA
eje somatotréfico

. (GHR,GHR1A, IGF-I,IGFBP2 IGFBP3)

Figura 1. Protocolo experimental. Variables analizadas: peso vivo, condicion corporal, peso vivo
del ternero al nacer, produccion de leche en los 60 dias, reinicio de la ciclicidad ovarica,
concentraciones séricas de NEFA, glucosa, insulina e IGF-1 y expresidn génica de

GHR, GHRI1A, IGF-l1e IGFBP-2y -3.

del protocolo experimental y de las medi-
ciones realizadas se presentan en la
Figura 1. Se evaluaron ocho vacas (répli-
cas biolégicas) por tratamiento (CR-alta,
CR-baja, PU-alta, PU-baja).

Extracciéon de ARN y PCR en
tiempo real

Se extrajo el ARN total del tejido
hepatico, se trat6 con DNasa y se sinte-
tiz6 cDNA (transcripcién reversa) para
medir la expresion de ARNm de GHR,
GHR-1A, IGF-I, IGFBP3 e IGFBP2 usan-
do PCR en tiempo real. La expresion de
dos genes controlol hipoxantina fosforri-
bosil transferasa (HPRT) y B-actina
(ACTB).

Célculos y andlisis estadistico

Se estimé el consumo individual de
energia de los animales usando los re-
guerimientos de mantenimiento estima-
dos segln NRC (2000) para la gestacion

y la lactancia (Smit et al., 2005). Los
datos fueron analizados utilizando el pro-
grama SAS (SAS 9,0 V, SAS Institute
Inc., Cary, NC). Los datos de PV, CC,
hormonas, y expresién génica fueron
analizados como medidas repetidas, uti-
lizando el procedimiento MIXED. El mo-
delo incluyo la asignacion de forraje (alta
y baja), el genotipo (CR y PU), los dias
(medida repetida) y sus interacciones
como efectos fijos, el bloque como efec-
to aleatorio y la fecha del parto como
covariable. El peso del ternero al nacer y
la produccion de leche promedio se ana-
lizaron con el mismo modelo sin el efecto
de los dias. El inicio de la actividad
ovérica (dias) fue analizado con el mismo
modelo mediante el procedimiento GEN-
MOD con la distribucion de Poisson. La
separacion de medias se realiz6 mediante
la prueba de Tukey, y las diferencias se
consideraron significativas a P<0,05 y ten-
dencias a 0,05 <P<0,10. Se estimaron
ceficientes de correlacion de Pearson para
describir las relaciones entre las variables
utilizando el procedimiento CORR.
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RESULTADOS Y DISCUSION

Peso vivo y condicion corporal

> El consumo de energia estimado du-
rante la gestacion (desde -165 dias
hasta el parto) y lactancia (desde el
parto alos 60 dias) fue mayor para que
las vacas en alta que en baja asigna-
cién de forraje (40,8 vs 36,6 MJ ENm/
dia y 62,0 vs 53,0 MJ ENm/d de
gestacion y lactancia, respectivamen-
te, P <0,003) y para las vacas CR que
las PU (39,9 vs 37,4 MJ ENm/dia y
61,0 vs 54,0 MJ ENm/dia para gesta-
cion y lactancia, respectivamente,
P<0,044).

> EI PV y la CC fueron mayores en las
vacas en alta que en baja asignacién
de forraje (448 vs 405+ 11 kg y 4,3 vs
3,7 £ 0,1 unidades P<0,018, respecti-
vamente) y en las vacas CR que en las
PU (443 vs 410+ 11kgy4,1vs 3,9+
0,1 unidades; P<0,059) durante el
periodo evaluado, y ambas variables
se vieron afectadas por los dias
(P<0,001).

» ElI PV disminuyé los dos primeros
meses del invierno (-165 a -105 dias),
aumentd notablemente antes del par-
to (de -45 a -15 dias), disminuy6 pos-
terior a parto (+15 dias), y luego au-
mento6 a los + 60 dias llegando a los
valores iniciales de finales de otofio.
La CC disminuy6 0,5 unidades duran-
te los primeros dos meses del invierno
(hasta los -105 dias), alcanzo6 el nadir
al parto, se mantuvo baja y estable
hasta +30 dias, e increment6 poste-
riormente hasta los + 60 dias sin
alcanzar los valores de finales de oto-
flo (Figura 2 Ay B).

Concentraciones de insulina e
IGF-I

» Las concentraciones séricas de insu-
lina fueron mayores (P=0,027) para
las vacas en alta que en baja asigna-
cion de forraje (11 vs 7,7 £ 1 uUl/ml) y
estuvieron afectadas por los dias
(P<0,001). La insulina fue alta a los -
165 dias, disminuyé notablemente du-
rante la gestacion-invernal (-165 a -45
dias), se mantuvo baja hasta los dias

-15, y luego incremento ligeramente a
los + 15 dias, aunque sin recuperar a
los + 60 dias las concentraciones
iniciales de finales de otofio (Figura 2
C). Hubo una interaccion entre GG y
los dias (P<0,033), las vacas CR tu-
vieron mayores concentraciones de
insulina a los -165 dias que el resto.

» La concentracion sérica de IGF-1 fue
mayor (P = 0,005) en las vacas en alta
gue en baja asignacién de forraje (78,7
vs 44 + 8 ng/ml), fue afectadas por los
dias (P<0,001), y tendi6 a ser afecta-
da (P=0,080) por la interaccién entre
la asignacion y los dias. La IGF-I fue
alta a los -165 dias, disminuyo a los
-45 dias, aument6 a los dias -15, y
luego volvié a disminuir hasta los + 60
dias, sin llegar a las concentraciones
iniciales de finales del otofio (Figura 2
D).La disminucién durante el invierno,
y el aumento a los dias -15 dias sélo
se observo enlasvacas en alta asigna-
cion de forraje. Las concentraciones de
insulina e IGF-1 se correlacionaron posi-
tivamente (P<0,001, r=0,39, n= 60) y
ambas se correlacionaron con la CC
(P<0,001, r>0,47, n=157).

Durante la gestacién-invernal, todas
las vacas, independientemente del trata-
miento, movilizaron sus reservas corpo-
rales, evidenciado por la disminucién en
el peso corporal y la CC durante este
periodo. Ademas esto coincidié con un
drastico aumento en las concentracio-
nes de &acidos grasos no esterificados
(AGNE) y una disminucion de la glucosa
(datos no presentados) e insulina. Esto
refleja la existencia de un periodo de
NEB, probablemente como consecuen-
cia de la disminucion del consumo de
forraje (debido a la reducida masa de
forraje y la altura en invierno, Chapman et
al., 2007), y el aumento de las necesida-
des energéticas de pastoreo (Brosh et
al., 2007), sumado a los elevados reque-
rimientos por parte del feto durante la
gestacién (Bell, 1995). Las concentracio-
nes de insulina e IGF-I en suero disminuye-
ron con el inicio de la lactancia, como ya se
observd en otros trabajos en vacas de
leche (Loor et al., 2005; Kobayashi et al.,
1999; Mashek et al., 2001; Carriquiry et al.,
2009b) y vacas de carne (Quintans et al.,
2010; Schneider et al., 2010; Lake et al.,
2006) favoreciendo la particion de los nu-



20 Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo

550 A 2%
g ™ 3 20
< 450 £
4 3 15
5 a0 :
-4 —
350 |
. g 5
300 -
0
50
- _ 150 .
8 45 2 120
S ¥ o
E 40 £
2 I'(.'L’ 60 i :::::llt-..-*.g:i‘::: A
E 35 - 2 1 - -\.I““. H
o 1
30 0
-195-165-135-105 -75 45 15 15 45 75 -195-165-135-105 -75 45 -15 15 45 75
Dias Dias
Figura 2. Peso vivo (A) , condicién corporal (B), concentraciones séricas de insulina (C) e IGF-I (D) a lo

largo del afio (-165 a + 60 dias en relacién al parto) en vacas de genotipo puro (Hereford y
Aberdeen Angus, triangulos) y sus cruzas (F1, cuadrados) pastoreando asignaciones de
forraje: alta (simbolos enteros y lineas solidas) y baja (simbolos abiertos y las lineas
discontinuas).

trientes hacia la glandula mamaria para
la produccion de leche (Bauman, 2000).

De acuerdo con la mayor requerimien-
to de energia estimado para las vacas en
alta asignacién de forraje, (y aunque la
maghnitud de las pérdidas de CC durante
el invierno no difirieron drasticamente
entre los grupos) la insulina en suero y
las concentraciones de IGF-I fueron ma-
yores en las vacas en alta durante todo el
periodo evaluado. Esto es consistente
con resultados anteriores (Lake et al.,
2006; Quintans et al., 2010) que determi-
naron una mayor concentracion de IGF-I
e insulina durante el post-parto en vacas
de carne de condicion moderada que las
flacas. Sin embargo, a pesar de la insu-
lina disminuyé durante el invierno para
todas las vacas, los niveles séricos de
IGF-disminuyeron sélo en las vacas en
alta asignacion. Esto refleja un mejor
estado metabdlico y una mejor capacidad de
adaptacion a los cambios en las condiciones
ambientales (nutricion, Chilliard et al., 1998)
en las vacas CR en lata asignacion de forraje
de campo natural.

Expresion hepatica del eje
somatotrofico

» La expresion hepatica de GHR no fue
afectada por la asignacion de forraje,
el grupo genético ni los dias. Sin
embargo, hubo una interaccioén entre
la asignacién y los dias (P=0,082) y
entre la asignacién, el grupo genético
y los dias (P=0,021). La expresiéon de
este transcripto disminuyé entre los -
165 y -45 dias, se mantuvo estable
hasta los +60, aunque sin alcanzar
los valores de finales del otofio. Sin
embargo, esta disminucion en la ex-
presion de ARNm de GHR en invierno
(-45 dias) s6lo fue evidente en las
vacas en alta asignacion, ya que en
las vacas en baja la expresion de GHR
no varié. Ademas su expresion fue
mayor a los -165 dias en las vacas de
genotipo CR en alta asignacion que en
el resto de los grupos (Figura 3A)

> La expresion hepatica de GHR-1A no
fue afectada por la asignacion de fo-
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rraje, el grupo genético o su interac-
cion, pero se vio afectada por os dias
(P=0,003), ya que disminuy6 entre los
-165 a -45 dias, manteniendo su ex-
presion baja y estable en la peri y
post-parto (Figura 3B).

La expresién hepatica de IGF-I no se
vio afectada por la asignacion de forra-
je, el GG o los dias, pero no hubo una
interaccion entre la asignacion de fo-
rraje y los dias en la abundancia de
este transcripto (P=0,048). En las
vacas en lata asignacion la expresién
de IGF-I disminuyé entre -165 y -45
dias, se mantuvo baja y estable hasta
+15 dias, y tendié a aumentar
(P=0,072) alos +60 dias. Por el contra-
rio, en las vacas en baja se mantuvo
estable, y tendi6 a disminuir (P=0,075)
so6lo a los -15 dias (Figura 4A).

> La expresion de hepatica de IGFBP3

no se vio afectada por la asignacion de
forraje, el grupo genético, o su inte-
raccion, pero se vio afectada por los
dias (P=0,007; Figura 4B) y por la
interaccion entre GG y los dias
(P=0,021).

La expresion de hepatica de IGFBP2
tendié a ser menor (P=0,084) en las
vacas en alta que en baja asignacién
de forraje (15,02 vs 8,57 £ 3,4) y se vio
afectada por los dias(P< 0,001; Figura
4C). Las expresiones hepaticas de
IGFBP2 e IGFBP3 mostraron patro-
nes opuestos durante la gestacion-
invernal y un patrén similar durante el
periodo de lactancia.

La expresion hepatica de GHR-1A se
correlacioné con la expresion de IGF-I

15 :

-165  -75 -45

ARNm GHR
o [8)

ARNm GHR-1A
o - (N}

-15 15 60 Efectodias

Dias

Figura 3. Patrén temporal de expresion génica hepatica (ARNm) del receptor
de hormona de crecimiento (GHR, A) y su variante GHR-1A (GHR-1A,
B), determinada por PCR en tiempo real. Columnas negras
representan las vacas PU-altas, columnas de color gris oscuro
representan PU-baja, las columnas blancas representan CR-alta, y
las columnas de color gris claro representan CR-baja. Las letras
sobre las columnas indican diferencias en las medias para la
interaccion entre asignacion de forraje, genotipo y dias para GHR
(P=0,021) y para el efecto de los dias para GHR-1A (P=0,003).
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Figura 4. Patrén temporal de expresion génica hepatica (ARNm)

de IGF-I (A) y sus proteinas de union IGFBP3 (B) e
IGFBP2 (C), determinada por PCR en tiempo real.
Las columnas negras representan las vacas PU-
altas, columnas de color gris oscuro representan
PU-baja, las columnas blancas representan CR-
alta, y las columnas de color gris claro representan
CR-baja. Las letras sobre las columnas indican
diferencias en las medias para la interaccion entre
la asignacion de forraje y los dias para IGF-I
(P=0,048), para lainteraccion entre el genotipo de la
vaca y los dias para IGFBP3 (P=0,021), y para el
efecto de los dias para IGFBP3 e IGFBP2 (P<0,007).

(P<0,001,r=0,29,n=163) ylade IGFBP3
(P<0,001, r=0,37, n=163). Las concen-
traciones de insulina e IGF-I se correla-
cionaron negativamente con la expre-
sion del transcripto IGFBP2
(P<0,001, r=-0,37, n=56 y P=0,011,
r=-0,26, n=156, respectivamente).

En el presente estudio, la expresién
hepatica de GHR e IGF-I disminuy6 du-

rante la gestaciéon-invernal sélo en las
vacas en alta asignacion (de acuerdo con
las concentraciones circulantes de IGF-I),
mientras que ambas expresiones se mantu-
vieron sin cambios para las vacas en baja
asignacion. La disminucion durante el
invierno se asocié con una mayor expre-
sién de estas transcripciones en las va-
cas en alta a los -165 dias que, junto con
su mayor CC, y la mayor concentracion
sérica de insulina e IGF-I reflejan un
mejor estado metabdlico de estas vacas
a finales de otofio, en comparacién con
las vacas baja asignacién de forraje.

La disminucién de los transcriptos
GHR e IGF-I durante el BEN de inicio de
la lactancia en las vacas lecheras, ha
sido explicada por una reduccién en la
expresion de la variante 1A: GHR-1A
(Kobayashi et al., 1999). Esto es consis-
tente con nuestros resultados para las
vacas en alta asignacién durante la ges-
tacion-invernal (reduccion de los trans-
criptos GHR, GHR-1A e IGF-I, y la reduc-
cion de los niveles séricos de IGF-I), asi
como con la correlacién positiva entre
GHR-1Ay el ARNm de IGF-I determinada
aqui. Sin embargo, el ARNm GHR-1A
también disminuy6 para las vacas e baja
asignacion, mientras que el ARNm de
GHR total e IGF-1y los niveles séricos de
IGF-I se mantuvieron sin cambios duran-
te el invierno. Estos resultados sugieren
un posible papel de otras variantes del
transcripto GHR (es decir, GHR-1B 0 1C)
como un mecanismo compensatorio o
mecanismos independientes de la trans-
cripcion de GHR-1A para las vacas en
baja asignacién (Kobayashi et al., 2002;
Wang et al., 2003).

Las proteinas de union IGFBPs (1-6)
estan involucrados en la conversidn, el
transporte y la modulacion de la actividad
de IGF-I. En particular, la IGFBP3 tiene
un importante papel funcional en el eje
somatotrépico, ya que forma un comple-
jo (IGFBP3/IGF-I) con la IGF-I circulante
gue aumenta su vida media y accién en
sangre (Rajaram et al., 1997; Jones y
Clemmons, 1995). Se ha propuesto que
la IGFBP3 puede representa un meca-
nismo plausible por el cual la insulina
regula concentraciones de IGF-I (Loor et
al., 2005; Carriquiry et al., 2009b). De
hecho, en este estudio la disminucién de
la abundancia de ARNm IGFBP3 durante
la gestacion coincidié con el mayor des-
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censo de las concentraciones de insuli-
na (-75 dias).

Por el contrario, se ha propuesto que
IGFBP2 inhibe la accién de la IGF impi-
diendo la unién a sus receptores (Raja-
ram et al., 1997; Jones y Clemmons,
1995). Se ha propuesto que la expresién
de IGFBP2 cambia dramaticamente en
respuesta a los cambios en el estado
nutricional particularmente respondien-
do a las restricciones de alimento en
ratas y humanos (Rajaram et al., 1997).
En este estudio la expresién de este
transcripto aumenté dramaticamente en
las vacas en baja asignacion de forraje
durante el invierno.

De acuerdo con nuestros resultados,
la expresion de los transcriptos GHR,
GHR-1A e IGF-l1 no cambi6é durante el
periparto o la lactancia temprana en va-
cas de carne (Jiang et al., 2005; Schnei-
der et al., 2010) o en vacas lecheras de
baja produccion (Lucy et al., 2009) lo que
sugiere que el inicio de la lactancia no
significa un reto energético de las vacas
de carne, y que el mecanismo molecular
que explica la disociacion de el eje
GH-IGF-I en las vacas de leche al co-
mienzo de la lactancia probablemente
esté relacionado con la seleccion gené-
tica para la produccion de leche. Sin
embargo, en concordancia con nuestros
resultados, Schneider et al. (2010) repor-
té que las concentraciones de IGF-I cir-
culantes disminuyeron después del en
vacas de carne. Schneider et al. (2010)
reportd, en contraposicion a lo reportado
por otros autores en vacas lecheras
(Kobayashi et al., 1999; Carriquiry et al.,
2009b), que las concentraciones de IGF-
I no se correlacionaron con la expresion
hepatica de GHR, GHR-1A o IGF-I. Estos
resultados indican que otros componen-
tes del eje somatotrépico, como la dismi-
nuciéon en la proporcion de IGFBP2
IGFBP3 como se reporta en este trabajo,
podrian explicar la reduccion en las con-
centraciones circulantes de IGF-I en va-
cas de carne después del parto como ha
sido sugerido por Roberts et al. (1997).

Parametros productivos y
reproductivos

» EIl peso del ternero al nacer no fue
diferente debido a la asignacion de

forraje, el grupo genético, o su inte-
raccion y promedié 35 + 2 kg.

» La produccién de leche durante los
primeros 60 dias fue mayor para que
las vacas en alta que en baja asigna-
cién de forraje y para las CR que las
PU (5,42; 4,37; 4,54y 3,52 + 0,35 kg
para CR-alta, PU-alta, CR-baja y PU-
baja, respectivamente, P<0,031).

> Elinicio de actividad ovarica fue antes
en las vacas en alta que en baja
asignacion de forraje y para las CR
que las PU (82, 125, 150 y 175 + 13
dias para CR-alta, PU-alta, CR-bajay
PU-baja, respectivamente, P<0,032).

» La produccién de leche durante los
primeros 60 dias de lactancia se co-
rrelacion6 positivamente con la expre-
sién hepatica de GHR a finales del
otofio (-165 dias, P<0,001, r=0,52,
n=28) y negativamente con la expre-
sion de IGFBP2 (P=0,017, r=-0,19,
n=163). El inicio de actividad ovarica
se correlacioné positivamente con la
abundancia de ARNm de IGFBP2 a lo
largo del afio (P=0,003, r=0,29,
n=160).

Las vacas que alta asignacion de fo-
rraje tuvieron un mejor estado metabolico
y fueron capaces de adaptarse mejor a
los cambios en la disponibilidad de nu-
trientes y el suministro de energia a
través del ciclo de gestacion-lactacion,
sin disminuir su estado, su capacidad
productiva (produccion de leche) y repro-
ductiva (comienzo de la actividad luteal).
Las concentraciones en sangre de insu-
lina e IGF-I son indicativos de la disponi-
bilidad de energia y proporcionan sefia-
les de corto o largo plazo que median los
efectos de la nutricién sobre la reproduc-
cién (Bossis et al., 2000). De acuerdo
con trabajos anteriores, el inicio de la
actividad luteal se correlacion6 negativa-
mente con la CC y con las concentracio-
nes de insulina e IGF-I (Quintans et al.,
2010; Meikle et al., 2004; Sinclair et al.,
2008) y positivamente con la expresion
hepatica de ARNm de IGFBP2 (Roberts
et al., 1997). De hecho, el inicio de la
actividad ovarica més corta determinada
para las vacas en alta asignacion se
asocié con mayores CC e insulina e IGF-
| en suero y con menor expresion de
IGFBP2 durante el ciclo de gestacion y
lactancia. El inicio de la actividad luteal
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mas corta litea de las vacas CR que las
vacas PU se asoci6 a un mejor estado
metabdlico (mayor BCS, insulina sérica
y abundancia de ARNm hepético del trans-
cripto GHR), sobre todo a finales de otofio
(-165 dias) y con una mayor expresion de
ARNmM de IGFBP3. Estos resultados apo-
yan el concepto de una «memoria metabo-
lica» que influye en el rendimiento repro-
ductivo (Chilliard et al., 2005).

CONCLUSIONES

Los cambios més notorios en relacion
con el sistema endocrino y la expresion
hepatica del eje somatotrfico se produje-
ron durante la ultima mitad de la gesta-
cion durante el invierno, con el inicio de la
BEN, y estuvieron fuertemente modula-
dos por las diferencias en la asignacién
de forraje. A diferencia de lo que tipica-
mente ocurre en la vaca de leche, en este
estudio, se observaron pocos cambios
en la CC y los perfiles endocrinos y
moleculares durante el periparto, espe-
cialmente en comparacion con los gran-
des cambios que ocurren durante la ges-
tacion. Las diferencias mas significati-
vas a lo largo del tiempo en el sistema
endocrino y la expresién del ARNm hepa-
tico de GH-IGF-I se observo en vacas que
pastoreaban alta asignacién de forraje y
en las vacas de genotipo cruza, lo que
sugiere un desempefio adaptativo mas
eficiente en estos grupos, probablemen-
te debido a un mejor estado metabdlico
(mejor alimentacion) y el efecto de la
heterosis y/o una combinacion de ambos
factores. Tanto la produccion de leche vy el
inicio de la actividad luteal se vieron afecta-
dos por asignacion y el grupo genético y
estas respuestas se asociaron con perfiles
endocrinos y de expresion génica hepatica
diferenciales a través del ciclo de gesta-
cion-lactacion en ganado de carne en nues-
tros sistemas pastoriles.

BIBLIOGRAFIA

ALLEN,V.G.;BATELLO,C.;BERRETTA,E.J,;
HODGSON, J.; KOTHMANN, M., L1, X.;
MCIVOR, J.; MILNE, J.; MORRIS, C.;
PEETERS, A.; SANDERSON, M. 2011.
Aninternational terminology for grazing
lands and grazing animals. Grass and
Forage Science 66, 2-28

BAUMAN, D.E. 2000. Regulation of nutrient
partitioning during lactation:
homeostasis and homeorhesis
revisited. In: Ruman Physiology:
Digestion, Metabolism and Growth and
Growth and Reproduction. Edited by P.J.
Cronje. CAB Publishing, New York, NY,
311-327.

BERRETA, E.; RISSO, D.; MONTOSSI, F.;
PIGURINA, G. 2000. Campos in
Uruguay. In: Lemaire G, Hogdson J de
Moraes A, Nabinger C, Carvalho PC,
eds. Grassland ecophysiology and
grazing ecology. New York, USA: CAB
International 377-394.

BELL, A.W. 1995. Regulation of organic
nutrient metabolism during transition
from late pregnancy to early lactation.
Jornal of Animal Science 73, 2804-
2819.

BOSSIS, I.; WETTEMANN, R.P.; WELTY,S.D,;
VIZCARRA, J.; SPICER, L.J. 2000.
Nutritionally induced anovulation in
beef heifers: Ovarian and endocrine
function during realimentation and
resumption of ovulation. Biology of
Reproduction 62, 1436-1444.

BROSH, A. 2007. Heart rate measurements
as an index of energy expenditure and
energy balance in ruminants: A review.
Jornal of Animal Science 85, 1213-
1227.

BUTLER,S.T.; MARR,A.L.; PELTON, S.H.;
RADCLIFF,R.P.; LUCY,M.C.; BUTLER,
W. R. 2003. Insulin restores GH
responsiveness during lactation-
induced negative energy balance in
dairy cattle: effects on expression of
IGF-1 and GH receptor 1A. Journal of
Endocrinology 176, 205-217.

CARRIQUIRY, M.; WEBER, W.J.;
FAHRENKRUG, S.C.; CROOKER, B.A.
2009a. Hepatic gene expression in
multiparous Holstein cows treated with
bovine somatotropin and fed n-3 fatty
acids in early lactation. Journal of Dairy
Science 92, 4889-4900.

CARRIQUIRY, M.; WEBER, W.J.; DAHLEN,
C.R.; LAMB, G.C.; BAUMGARD, L.H.;
VICINI, J.L.; CROOKER, B.A. 2009b.
Production response of multiparous
Holstein cows treated with bovine
somatotropin and fed diets enriched
with n-3 or n-6 fatty acids. Journal of
Dairy Science 92, 4852-4864.

CASTANO, J.; CERONI, M.; GIMENEZ, A.;
FUREST, J.; AUNCHAYNA, R. 2010.
Caracterizacion agroclimatica del



Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo 25

Uruguay: 1980 - 2009. Instituto Nacional
de Investigacion Agropecuaria, Uruguay.
In:http://www.inia.org.uy/gras/agroclima/
cara_agro/index.html (lastlogin: October
2011).

CHAPMAN, D.F.; PARSONS, A.J;
COSGROVE, G.P.; BARKER, D.J;
MAROTTI, D.M.; VENNING, K.J,;
RUTTER, S.M.; HILL,J.; THOMPSON
A.N. 2007. Impacts of spatial patterns
in pasture on animal grazing behavior,
intake, and performance. Crop Science
47, 399-415.

CHILLIARD,Y.;BOCQUIER, F.; DOREAU, M.
1998. Digestive and metabolic
adaptations of ruminants to
undernutrition, and consequences on
reproduction. Reproduction, Nutrition,
Development 38,131-52.

CHILLIARD, Y.; DELAVAUD, C.; BONNET, M.
2005. Leptin expression in ruminants:
Nutritional and physiological
regulations in relation with energy
metabolism. Domestic Animal
Endocrinology 29, 3-22.

CUNDIFF,L.V.; GREGOR,Y.;KE,KOCH, R.M.
1974a. Effects of heterosis on
reproduction in Hereford, Angus and
Shorthorn cattle. Journal of Animal
Science 38, 711-727.

CUNDIFF,L.V.; GREGORY,K.E.; SCHWULST,
F.J.; KOCH, R.M. 1974b. Effects of
heterosis on maternal performance
and milk production in hereford, angus
and shorthorn cattle. Journal of Animal
Science 38 728-745.

ESPASANDIN, A.C.; CIRIA, M.; FRANCO,
J.B.; PEREYRA, F.; GIMENO, D. 2010.
Heterosis and productive and
reproductive performance in Angus,
Hereford and F1 reciprocal crossed
cows on grazing systems of Uruguay.
Procedings of the XVI World Buiatrics
Congress. Chile.

HAYDOCK, K.P.; SHAW, N.H. 1975. The
comparative yield method for estimating
dry matter yield of pasture. Australian
Journal of Experimental Agriculture and
Animal Husbandry 15, 663-670.

JENKINS, T.G.; FERREL, C.L. 1994.
Productivity through weaning of nine
breeds of cattle under varying feed
availabilities: 1. Initial Evaluation.
Journal of Animal Science 72, 2787-
2797.

JONES, J.I.; CLEMMONS, D.R. 1995. Insulin-
like growth factors and their binding

proteins: Biological actions.
Endocrinology Reviews 16, 3-34.

JIANG, H.; LUCY, M.C.; CROOKER, B.A ;
BEAL, W.E. 2005. Expression of growth
hormone receptor 1A mRNA is
decreased in dairy cows but not in beef
cows at parturition. Journal of Dairy
Science 88, 1370-1377.

KOBAYASHI,Y.;BOYD,C.K.;BRACKEN,C.J.;
LAMBERSON, W.R.; KEISLER, D.H.;
LUCY, M.C. 1999. Reduced growth
hormone receptor (GHR) messenger
ribonucleic acid in liver of periparturient
cattle is caused by a specific down-
regulation of GHR-1Athatis associated
with decreased insulin-like growth
factor |I. Endocrinology 140, 3947-
3954.

KOBAYASHI, Y.;BOYD,C.K.; MCCORMACK,
B.L.; LUCY, M.C. 2002. Reduced
Insulin-Like Growth Factor-I after Acute
Feed Restriction in Lactating Dairy
Cows is Independent of Changes in
Growth Hormone Receptor 1A mRNA.
Journal of Dairy Science 85, 748-754.

LAKE, S.L.; SCHOLLJEGERDES, E.J;
HALLFORD, D.M.; MOSS, G.E.; RULE,
D.C.; HESS, B.W. 2006. Effects of body
condition score at parturition and
postpartum supplemental fat on
metabolite and hormone concentrations
of beef cows and their suckling calves.
Journal of Animal Science 84, 1038-1047.

LOOR, J.J.; DANN, H.M.; EVERTS, R.E;
OLIVEIRA,R.; GREEN, C.A.; JANOVICK,
GURETZKY, N.A.; RODRIGUEZ-ZAS,
S.L.; LEWIN, H.A.; DRACKLEY, J.K.
2005. Temporal gene expression
profiling of liver from periparturientdairy
cows reveals complex adaptive
mechanisms in hepatic function.
Physiological Genomics 23, 217-226.

LUCY,M.C.; VERKERK, G.A.; WHYTE,B.E;
MACDONALD, K.A.; BURTON, L.;
CURSONS,R.T.; ROCHE, J.R.; HOLMES,
C.W. 2009. Somatotropic axis
components and nutrient partitioning
in genetically diverse dairy cows
managed under different feed
allowances in a pasture system.
Journal of Dairy Science 92, 526-539.

MASHEK, D.G.; INGVARTSEN, K.L.;
ANDERSEN, J.B.; VESTERGAARD, M.;
LARSEN, T. 2001. Effects of a four-day
hyperinsulinemic-euglycemic clamp in
early and mid-lactation dairy cows on
plasma concentrations of metabolites,
hormones, and binding proteins.



26 Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo

Domestic Animal Endocrinology 21,
169-185.

MEIKLE,A.; KULCSAR ,M.; CHILLIARD,Y;
FEBEL,H.; DELAVAUD, C.; CAVESTANY,
D.; CHILIBROSTE P. 2004. Effects of
parity and body condition at parturition
on endocrine and reproductive
parameters of the cow. Reproduction
127, 727-737.

MOTT. 1960. Grazing pressure and the
measurement of pasture production,
Proceedings of the 8th International
Grassland Congress.

NICOLL, G.B. 1979. Influence of pre and
post-calving pasture allowance on hill
country beef cow and calf performance.
New Zealand Journal of Agricultural
Research 22, 417-424.

NRC. 2000. Nutrient Requirements of Beef
Cattle: Seventh Revised Edition:
Update 2000. Washington, D.C:
National Academy Press, 234.

PROVENZA, F.; VILLALBA, J.; DZIBA, L.;
ATWOOD, S.; BANNER, R. 2003. Linking
herbivore experience, varied diets, and
plant biochemical diversity. Small
Ruminant Research 49, 257-274.

QUINTANS, G.; BANCHERO,G.; CARRIQUIRY,
M.; LOPEZ, C.; BALDI, F.2010. Effect of
body condition and suckling restriction
with and without presence of the calf on
cow and calf performance. Animal
Production Science 50, 931-938.

RADCLIFF, R.P.; MCCORMACK, B.L.;
CROOKER, B.A.; LUCY, M.C. 2003.
Growth hormone (GH) binding and
expression of GH receptor 1A mRNA
in hepatic tissue of periparturient dairy
cows. Jornal of Dairy Science
86,3933-3940.

RAJARAM, S.; BAYLINK, D.J.; MOHAN, S.
1997. Insulin-like growth factor-binding
proteins in serum and other biological
fluids: regulation and functions.
Endocrine Reviews 18, 801-831.

ROBERTS, A.J.; NUGENT,R.A.; KLINDT, J;
JENKINS, T.G. 1997. Circulating Insulin-
like growth factor-1, insulin-like growth
factor binding proteins, growth
hormone, and resumption of estrus in
postpartum cows subjected to dietary
energy restriction. Journal of Animal
Science 75, 1909-1917.

RHOADS, R.P.; KIM,J.W.; VAN AMBURGH,
M.E.; EHRHARDT, R.A.; FRANK, S.J;
BOISCLAIR,Y.R. 2007. Effect of nutrition
on the growth hormone responsiveness
of liver and adipose tissue in dairy cows.
Jornal of Endocrinology 195,49-58.

SCHNEIDER, A.; MACHADO PFEIFER, L.F.;
TEIXEIRA HAX, L.; PALUDO, G.R;
BURKERT DEL PINO, F.A.; LAURINO
DIONELLO, N.J.; CORREA, M.N. 2010.
Insulin-like growth factor and growth
hormone receptor in postpartum
lactating beef cows. Pesquisa
Agropecuaria Brasileira 45, 925-931.

SINCLAIR, K.D. 2008. Lactational anoestrus
in cattle: lessons from the suckled beef
cow. Cattle Practice 16, 24-31.

SMIT, H.J.; TAWEEL, H.Z.; TAS, B.M,;
TAMMINGA, S.; ELGERSMA, A. 2005.
Comparison of techniques for
estimating herbage intake of grazing
dairy cows. Journal of Dairy Science
88, 1827-36.

VIZCARRA,J.A.; IBANEZ, W.; ORCASBERRO,
R. 1986. Repetibilidad y reproductibilidad
de dos escalas para estimar la condicién
corporal de vacas Hereford.
Investigaciones Agronomicas 86-7,
45-47.

WANG, Y.; ELESWARAPU, S.; BEAL,W.E.;
SWECKER,W.S.; AKERS,R.M.; JIAN,G.
H. 2003. Reduced serum insulin-like
growth factor (IGF) | is associated with
reduced liver IGF-I mRNA and liver
growth hormone receptor mRNA in
food-deprived cattle. The Journal of
Nutrition 133, 2555-2560.



Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo 27

J. Laporta*,
G.J.M. Rossa**,
H. Naya***,
M. Carriquiry*

*Departamento de Produccion
Animal y Pasturas, Facultad de
Agronomia, UdelaR.
**Department of Animal Sciences
and Department of Biostatistics &
Medical Informatics, University of
Wisconsin, Madison, USA
***|nstituto Pasteur Montevideo.

INTRODUCCION

En nuestros sistemas de produccién
de carne, pastoreo de campo nativo a
cielo abierto, los ultimos meses de ges-
tacion y el parto transcurren durante el
invierno o inicio de primavera, cuando la
cantidad y la calidad de las pasturas
limita el consumo de energia (Chapman
et al., 2007) y aumenta el costo energé-
tico de pastoreo (Brosh et al., 2007).
Esto determina la aparicion de un balan-
ce energético negativo (BEN) y como
consecuencia la pérdida de condicién
corporal (CC) previo al parto (Quintans et
al., 2010) para sostener las demandas
por parte del feto y de la glandula mama-
ria (Bell, 1995). Esta tensién nutricional y
metabdlica podria contribuir al bajo rendi-
miento reproductivo observado en nuestros
sistemas de produccion (Quintans et al.,
2008; Laporta et al., 2012, sin publicar).

La capacidad de los animales para
adaptarse y sobrellevar estos periodos
de BEN depende de la capacidad de su
sistema enddcrino y metabélico de man-
tener la homeostasis. La regulacion me-
tabdlica y endocrina depende, en parte,
del control de la transcripcion de redes
de genes, que afectan a la sintesis de
enzimas reguladoras claves en dichos
procesos. El higado es un 6rgano meta-
bolicamente activo y juega un rol central

GENOMICA FUNCIONAL
DE LAS ADAPTACIONES

METABOLICAS DEL

HIGADO DURANTE LA

GESTACION Y LA

LACTANCIA: VACAS DE
CARNE PURAS Y SUS

CRUZAS EN DOS
ASIGNACIONES DE

FORRAJE DE DE CAMPO

NATIVO

en el metabolismo intermediario. El am-
biente (incluyendo la nutricién) tanto en-
décrino, autécrino y paracrino, asi como
las sefiales metabdlicas y hormonales
gobiernan la tasa de transcripcion de
ARNmM (Loor, 2010) y son responsables,
en parte, de los cambios en la expresion
de ciertos genes a nivel hepatico (Mc
Carthy et al.,, 2010). En particular, la
prefiez y la lactancia son etapas fisiolo-
gicas muy demandantes para la vaca
durante las cuales ocurren grandes alte-
raciones en el metabolismo hepatico
debido a una mayor necesidad de nu-
trientes por la glandula mamaria y el feto
(Bell, 1995).

¢QUE ES UN
MICROARREGLO? CUAL ES
SU UTILIDAD EN
INVESTIGACION?

La actividad y expresion de los genes
influye sobre los procesos biol6gicos que
ocurren en el animal. Los estudios geno-
micos, como la tecnologia de microarre-
glos, proveen una herramienta para ex-
plorar los mecanismos genéticos que
gobiernan la variacién fenotipica observa-
ble, para el estudio de vias metabdlicas
regulatorias y el descubrimiento de nue-
vos genes candidatos ya que nos permite
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monitorear en paralelo y de forma masiva
los niveles de expresion (cantidad de
ARN) de miles de genes simultaneamen-
te. Su gran utilidad en investigacion radi-
ca en que los patrones de expresion
conjunta pueden usarse para la caracte-
rizacion molecular de fendmenos biologi-
cos (Walsh y Henderson, 2004), lo que
nos permite ahondar nuestro conocimien-
to sobre dichos procesos y en el largo
plazo poder intervenir sobre los mismos.
Es asi que esta gran masa de informa-
cién gendmica provee una nueva vision
sobre cémo funcionan los sistemas bio-
l6gicos, permitiendo la identificacion de
genes involucrados en las respuestas
biologicas.

La tecnologia de microarreglos com-
bina dos técnicas: hibridizacion de &ci-
dos nucleicos y deteccion por fluores-
cencia. Basicamente, un microarreglo
es un soporte soélido en el cual se en-
cuentran inmovilizados, en un area pe-
guefia, miles de genes (secuencias de
nucleotidos) de manera ordenada y posi-
cion conocida llamados ‘spots’. Cada
secuencia de nucle6tidos en un spot se
corresponde o ‘representa’ un gen dife-
rente. La muestra ‘blanco’ se marca con
colorantes fluorescentes (Cy3-verde y/o
Cy5-rojo), luego se produce la reaccién
de afinidad en la que se hibridan las
hebras de DNA de las muestras marca-

1. Extraccion de ARN de la muestra y control de calidad
(RIN, integridad)
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2. Sintesis de ADNCc, sintesis de ARNc y amplificacion

P
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3. Marcaje con fluorocromo verde (Vy3) y/o rojo (Cy5)

L)

U6

4. Purificacién y control de marcado

das con sus complementarias inmovili-
zadas en la superficie del microarreglo.
Luego de sucesivos lavados, se detecta
la fluorescencia mediante un escéaner.
De esta manera, so6lo en los spots donde
haya ocurrido hibridizaciéon habra fluo-
rescencia y la intensidad de la fluores-
cencia detectada sera proporcional al
nivel de expresion del gen en particular.
Esto posibilita tener una vision instanta-
nea de actividad de genomas completos
o0 de un grupo selecto de genes. La
Figura 1 resume los principales pasos
involucrados en un disefio de microarre-
glos. Informacion detallada de la tecnolo-
gia de microarrays, incluyendo sus forta-
lezas y limitantes, puede encontrarse en
dos revisiones, Knudsen (2002) y
Causton et al. (2003).

Varios estudios utilizaron esta tecno-
logia para evaluar el transcriptoma hepa-
tico en vacas lecheras durante la gesta-
cion (Herath et al., 2004), el parto y la
lactancia temprana (Loor et al., 2005),
durante periodos de balance energético
negativo o restriccion alimenticia (Loor et
al., 2006, McCarthy et al., 2010), y enfer-
medades metabdlicas como la cetosis
(Loor et al., 2007). En ganado de carne,
se ha utilizado para estudiar los perfiles
de expresion en el misculo (Hocquette
et al.,, 2007), en la glandula pituitaria
anterior (Roberts y MacLean, 2011), y el

5. Fragmentacion, hibridacién e incubacion (17 ha 65 °C).
Lavados (sucesivos buffers)

6. Escaneado

7. Andlisis de imagen

Agilent Spalng: Log{Sianal] ve. Log[Retetive
et

Grid normal

8. Andlisis estadistico e interpretacion de resultados

Figura 1. Resumen de los pasos necesarios en un experimento de microarreglos.
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endometrio (Forde et al., 2009). Connor
et al. (2010) estudié el perfil de expresion
hepatica durante los periodos de restric-
cion alimenticia en novillos Angus y Tim-
perio et al. (2009) entre dos razas con-
trastantes seleccionadas para los ras-
gos de la leche o la carne. Sin embargo,
no existen estudios que se centren en la
comprensién de cémo la nutricion (asig-
nacion de forraje de campo natural) y el
genotipo de vaca (puras y cruzas) po-
drian afectar a los mecanismos de regu-
lacion hepatica durante la gestacion y la
lactancia temprana en vacas de carne en
pastoreo. En este sentido, nuestro prin-
cipal objetivo en este estudio fue evaluar
la transcriptomica hepatica asociada a
los cambios en el balance energético a lo
largo del afio en vacas de carne de dife-
rente genotipo pastoreando dos asigna-
ciones de forraje, con el fin de identificar
los aspectos moleculares (genes y vias
metabdlicas) de regulacién implicados
en estos procesos.

MATERIALES Y METODOS

Este estudio se realiz6 en el marco
del Experimento 1 (EEBR) y los deta-
lles del protocolo experimental y de las
mediciones realizadas se presentan a
continuacién (Figura 2). Se evaluaron
cuatro vacas (réplicas bioldgicas) por
tratamiento (CR-alta, CR-baja, PU-alta,
PU-baja).

Extraccion de ARN vy Preparado,
hibridacién y escaneado de microarre-
glos. Se extrajo el ARN total del tejido

hepatico y tratd6 con ADNasa de acuerdo
a Carriquiry et al. (2009) y se evalué la
calidad previo a su utilizacion en los
microarreglos (RIN promedio obtenidos
de las muestras fueron de 6,7 = 0,4,
aptas para la aplicacion de la tecnologia
de microarreglos). Se realizé un disefio
de un color 6 canal usando microarrays
de expresion (Agilent 4 x 44K bovino (v2);
G2519F), que contiene 43.803 sondas
que representan 17.123 genes. Todo los
procedimientos hibridacion, amplificacién
y marcado de la sonda, se llevaron a
cabo siguiendo el protocolo del fabrican-
te. Brevemente, se realizé la amplifica-
cion y marcado de 600 ng de ARN total.
Se sintetiz6 ARN copia y la amplificacién
se realiz6 con la transcriptasa inversa y
T7 oligo (dT) primer. Todas las muestras
fueron marcadas con un fluorocromo ver-
de (cianina 3-marcadas Cy3). Luego se
purificé, se fragment6é e hibridé en los
correspondientes arrays. Los arrays se
incubaron durante la noche (17h) a 65 °
C, luego se lavaron para eliminar el CARN
no hibridado, y luego se escanearon
(G2505B, Agilent Tecnologies de Santa
Clara, CA, EE.UU.). Las imagenes fue-
ron procesadas mediante el Agilent Soft-
ware version 9.5 (FE, Agilent Technolo-
gies, Redwood City, CA, EE.UU.). Para
evaluar la calidad de los datos obtenidos
se verifico la reproducibilidad y linealidad
de los controles. Todos los procedimientos
fueron realizados en la plataforma integra-
tiva del Institut Pasteur, Montevideo.

Analisis estadistico y filtrado de
datos . El andlisis estadistico se realiz6
mediante GeneSpring (GS) 11.5X soft-

GENOTIPO

]

Diagnostico de
gestacion
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| | | | | | |

| |
[ [ [
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(-165d)

ASIGNACION DE FORRAJE (pre

| I I I | T
Biopsia Biopsia Biopsla
v v i
{-15 dias) {+15 dias) {60 dias)
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(-15d) (+154d) (+60 d)

TIEMPO 2 | TIEMPO3

Figura 2. Resumen gréfico de los tratamientos y el protocolo experimental de trabajo. Fecha
de parto promedio: 13 de noviembre (dia O del experimento).
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ware (Agilent Technologies silicio Gené-
tica, Redwood City, CA, EE.UU.). Se
realiz6 una normalizacion por-array y por-
gen de los datos crudos mediante el
cambio de percentil (75") y mediante la
transformacion de la linea base a la me-
diana de todos los genes representados,
respectivamente. Se realiz6 un filtrado
de los datos basado en los valores obte-
nidos en el Feature Extraction (D-detec-
tado, ND-no detectados y C-comprome-
tidos). Datos de intensidad negativa y por
debajo del ruido de fondo fueron clasifica-
dos como ND, e intensidades saturadas
o valores extremos se clasificaron como
C. Solo las sondas que contenian 75%
de los datos D fueron aceptadas. Las
sondas que no cumplan con estos crite-
rios se eliminaron del andlisis.

Para identificar los genes expresados
diferencialmente (GDE) se realiz6 un
ANOVA de tres vias. Los valores de
probabilidad se ajustaron por el nimero
de comparaciones el cual contempla la
tasa de falsos positivos (false discovery
rate-FDR, Benjamini y Hochberg, 1995).
Los GDE se agruparon jerarquicamente
y se visualizan en clusters (conglomera-
dos) para evaluar los genes co-expresa-
dos. Para entender mejor los cambios
gue se produjeron a nivel del transcripto-
ma, se realizé un analisis de vias meta-
bélicas (Gene Set Enrichment Analysis
GSEA; Subramanian et al., 2005) me-
diante la base de datos MsigDB http://
www.broadinstitute.org/gsea/msigdb/,
una coleccion de 880 conjuntos de genes
(vias metabdlicas) de diversas fuentes.

Validaciéon de los resultados por g-
PCR Para validar los resultados obteni-
dos por microarrays, se cuantificé la
expresion de 9 genes a través del tiempo
mediante PCR en tiempo real.

RESULTADOS Y DISCUSION

Genes expresados
diferencialmente

Encontramos 4784 GDE (FDR=0,1),
4663 que cambiaron a lo largo del tiempo
(272 genes con cambios >2,5 en al me-
nos uno de los tiempos evaluados. El
Cuadro 1 muestra alguno de los GDE
mas significativos. S6lo un gen (ABCAA4,

binding gap ATP, sub-familia, NM_174221)
varié debido a la asignacion de forraje (sub-
expresado 1,6 veces en las vacas pasto-
reando alta asignacién, en comparacién
con las bajas). Si bien no hubo interaccion
entre el tiempo con la asignacién de forraje
ni con el genotipo animal, la interaccion
entre este Ultimo y la asignacion fue signi-
ficativa (148 genes, 74 con cambios >2,0,
datos no presentados en este trabajo).

Por tanto, el factor que mas contribu-
y0 a la alteracion de la expresion génica
hepatica durante el ciclo de gestacion-
lactacion en las vacas de carne en con-
diciones pastoriles fue el tiempo (efecto
de los dias), evidenciado por mas de
4000 GDE. Esto probablemente se debi6
a los draméaticos cambios en cantidad y
calidad de la pastura a lo largo del afo
(limitante del consumo de energia) y los
cambios en el estado fisiolégico de vaca,
transicion desde la prefiez (otofio-invier-
no), el parto (primavera) y lactancia (Pri-
mavera-Verano). Varios autores (Meikle
et al., 2004; Loor et al., 2005; McCarthy
et al., 2010) han descrito y caracterizado
que los mayores cambios metabdlicos,
hormonales y moleculares en vacas le-
cheras de produccion ocurren durante el
periparto (transicion desde el parto al
inicio de la lactancia, tipicamente -15 a
+15 dias), momento en el cual las vacas
lecheras experimentan un BEN corto pero
intenso. Nuestros resultados en vacas
de carne demuestran que la carga meta-
bolica del higado durante este periodo no
es esencial, ya que no se observaron
cambios en términos de genes expresa-
dos diferencialmente. Por el contrario, en
nuestro estudio, la mayor actividad del
higado se observo durante el periodo de
gestacién-invernal (-165 a-15 dias), mien-
tras que el periodo de lactancia (15 y 60
dias), no implic6 un desafio metabdlico
para la vaca de carne, probablemente
asociado a la baja produccién de leche
(Quintans et al., 2010, Laporta et al.,
2012 enviado).

Genes relacionados al
metabolismo energético
intermediario

La glucosa es una fuente primaria de
energia para ciertos tejidos animales y el
principal precursor para la sintesis de la



31

Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo

- ugioesedwod e] ap odwsan Jawud |8 us opesaldxa sew uab :oanisod oubis ‘odwan Jswud |8 us
opesaldxa souaw eisa uab :onnebau oubis, (0 selp) oued [e ugioe|al us selp 09+ A GT+ ‘GT- ‘G9T-; ‘SBIA € 8p YAONY SIsijeue [ap 11681102 uis salojea-d,

99T'T 802'T 290t €0-30€0°2 12494 Tz 10198} ymolh 1se|qoiqi
€28'T- 0€6'T 0ST €- ¥0-38.6'Y PVOdV Al-v uigioidodijody
T6T'T LY9T- 6S0°€ ¥0-3629°1 2T10X2 Z puebi| (Jnow O-X-0) suowsyd
980°€ TV’ S.TT- ¥0-3€0S¥ YIVd ¥ oseuny| pajeAnoe-(oed/ziop0) uteloid Ted
T2T°€ 820°T ¥0€'T- ¥0-326S°T THAON3 T osereydsoyd-ssejouy
9e0°'€ STZ'T- T ¥0-3760'T €3N [erpuoyooyw ‘yuspuadap-(+)dAvN ‘€ awAzua olleiy
LSY'E orTT- Ze0'T G0-38.8°9 9T10XD 9T puebi| (Jnow O-X-2) supowayd
260°T- 960°T 8¥6°L- S0-3IVLES 900TS 9 utajoid Buipuig wnied 00TS
0gC'v €€2'C- 9/0'T S0-3.E9'V ass (eseinyesap-6-el|9P) 8selniessp Yo0D-|Aolesis
999°'T- L9S'T L8Y°€- G0-3165°¢ 0EVSZO1S 0€ Jaquiaw ‘Gg Ajiwey Jaied ainjos
€90°'T- 80¥'T 0.T°€- S0-3TE'C TMOd (a|gnjos) T eseuryAxogtes sreaniAdiousoydsoyd
S80°€ T00T- zee'T G0-36.°T 970dD (seIsina190 *S) Bojowoy 9T 3242 UOISIAIP (19D
L2T°T 180°T 0€0°€E G0-390°T Tal uajold xijay-dooj-xijay(-) weuiwop ‘T Buipuig ¥YNQ jo Joxgiyul
9TT'T 69€'T 667°S 90-3€.°T 72100 ¥Z puebl| (Jnow O-D) supjowsyd
T¥8°¢ EYY'T 69T°€ 90-30T°T 927100 9z puebi| (Jnow 9-D) supjowsyd
T6L'T A NAN ¥6T°€E £0-300'% SVdSH (eayg. ‘uierold pare|nfal-asoon|B) g uieloid AX0.L %00YS FeaH
78€'T YT T- 0ze’e 80-30€°L TTACYNG TT Jaqwaw ‘g Ajiwejgns ‘Bojowoy (ordsH) ceuq
96T'T 6€9°T €67 €- 80-388'¥ 0d99 nungns anAjeres ‘ssejeydsoyd-9-8s0on|9
€60°T 6.E°T S0€°€- 80-396°¢ zgyav aoeyns ‘101dsdal ‘-g-e1aq ‘olbisuaipy
OTTT- E€TL'T 8.€°9- 60-3€0°L MAd ¥ dwAzos| ‘aseuny aseusaboipAysp ayeaniAd
SS0°T EIT'T €LL€- 60-36€°C TANDD TA ulPAo
€9€'T YT T- €80°S 0T-320°6 VEHNI v Bleq ‘uiquyul
ve'e €.0°T- 6S0°€ 0T-3€L'¥ VINMAO (Td1D ‘Ted) VT JoNgiyul aseupy Juapuadap-uljoAd
09+ 'SA GT+  GT+ 'SAGT-  GT- 'SAG9T~ rlojea-d ojoquis uso

sodwal] 811us olqwed ap ese |

(onredsod selp 09+ A gT+ ‘ouedaid sejp GT- ‘G9T-) sopenjeaa sodwan { so| ap
oUN Ud SOUBW [e S8J9A G'z B «d UoIsaldxa ap soiqwed uod (T'0 = Ygd) awsweloualalp sopesaldxa soidiosuely ap olunfuoagns "T olpen)d




32 Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo

lactosa en la glandula mamaria. El higa-
do suministra hasta el 90% de los reque-
rimientos de glucosa en los rumiantes a
través de la gluconeogénesis hepéatica
(Nafikov et al., 2007). EI metabolismo
oxidativo de la glucosa en la mitocondria
esta regulado por el complejo de la piru-
vato deshidrogenasa (PDH). La enzima
piruvato deshidrogenasa quinasa isoen-
zima 4 (PDK4) inactiva dicho complejo
mediante la fosforilacién de una de sus
subunidades, lo que reduce la conversion
de piruvato (producidos a partir de la
oxidacion de la glucosa y los aminoaci-
dos) a acetil-CoA contribuyendo a la
regulacion del metabolismo de la gluco-
sa. En este estudio, la expresion del
ARNm de PDK4 aumentd seis veces
durante el periodo de gestacién-invernal,
lo que sugiere que una mayor expresion
de PDK4, si se traduce a mayor cantidad
de proteina, estaria contribuyendo a la
conservacion de lactato, alaninay piruva-
to (al disminuir la conversién de piruvato
a acetil-CoA) que pueden servir como
sustratos primarios para la gluconeogé-
nesis (Harris et al., 2002). Por otra parte,
y en el mismo sentido de nuestros resul-
tados, Kwon y Harris (2004) reportaron
gue la insulina y la ingesta de alimento
regulan negativamente la expresion de
este gen y que su nivel de expresion
actuaria como un marcador del estado
lipidico (a través de la produccion de
acetil-CoA; Holness y Sugden, 2003). De
esta manera, la regulacion de la actividad
de la PDH, seria de gran importancia
tanto en el metabolismo de glucosa como
en el metabolismo de los lipidos en gana-
do de carne.

La expresion hepatica de enzimas
clave en la gluconeogénesis hepatica
piruvato carboxikinasa PCK1 (también
conocida como PEPCKc-citosdlica), la
glucosa-6-fosfatasa (G6PC) y piruvato
carboxilasa (PC) aumentaron marcada-
mente (3, 3y 1,6 veces, respectivamen-
te) durante la gestacén inviernal. Esta
regulacion coordinada refleja una mayor
capacidad gluconeogénica durante los
periodos de BEN asociados a la mayor
demanda de glucosa por parte del feto y
a la necesidad de mantener su concen-
tracion en sangre (Greenfield etal., 2000).
Ademas, la disminucién del flujo de pro-
pionato durante el invierno (como conse-
cuencia de una reduccién en el consumo

de alimento/menor disponibilidad de fo-
rraje) podria explicar el aumento en la
expresién de estos transcriptos
(Drackley et al., 2001). Estos resultados
reflejan una reduccion de la disponibili-
dad de glucosa acoplada a la necesidad
del mantenimiento de su homeostasis
durante periodos de BEN.

Un aspecto clave en la respuesta
metabolica a periodos de BEN implica la
dependencia de los acidos grasos como
fuente de energia (McCarthy et al., 2010).
En este estudio, varios genes y vias
metabolicas relacionados con el meta-
bolismo de lipidos y acidos grasos estu-
vieron diferencialmente expresados a lo
largo del tiempo. Varios autores han re-
portado un aumento en la transcripcién
de enzimas clave involucradas en este
proceso en vacas lecheras durante perio-
dos de BEN asociado a aumentos de
AGNE y disminucién de insulina a nivel
sanguineo (Loor et al., 2005; 2006; 2007;
van Dorland et al., 2009; McCarthy et al.,
2010). En este trabajo encontramos un
aumento en genes implicados en la
B-oxidacion a nivel mitocondrial como la
acil-CoA deshidrogenasa (ACAD, que
cataliza el paso inicial en cada ciclo de a-
oxidacién). Sin embargo, encontramos
ademés un aumento no solo de la enzima
involucrada en la oxidacién de &cidos
grasos de cadena muy larga (ACADVL, 3
veces mas, también reportado por Loor et
al. (2005, 2006) y McCarthy et al. (2010)
durante el periodo de transicion en las
vacas lecheras), sino también de acidos
grasos de cadena media (C-4 a C-12,
ACADM, 1,6 veces mas) y corta (C-2a C
3 de cadena corta, ACADS, 1,6 veces
mas). Por primera vez en ganado de
carne reportamos un aumento de las
enzimas clave de la B-oxidacion peroxi-
somal y microsomal de acidos grasos de
cadena muy larga y de cadena ramifica-
da. La expresion hepatica de ACOX1,
acil coenzima A-oxidasa 2 de cadena
ramificada (ACOX2) y enoil-coenzima A,
hydratase/3-hydroxyacyl coenzima A des-
hidrogenasa (EHHADH) aumentaron 1,5,
2y 2,8 veces, respectivamente, durante
el periodo de gestacidn-invernal. Este
hallazgo revela el papel clave de la
B-oxidacién peroxisomal (previamente re-
portada en ganado leche; Grum et al.,
1994; 1996) también en ganado de carne.
Por otra parte el transcripto P450 familia
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4, subfamilia A, polipéptido 11
(CYP4A11) involucrado en la w-oxida-
cion de acidos dicarboxilicos en los
microsomas (Kohjima et al., 2007) au-
mentd 2,7 veces durante la gestacion
invernal.

Durante las altas tasas de oxidacion
de acidos grasos, el higado genera gran-
des cantidades de acetil-CoA que exce-
den la capacidad de entrada al ciclo de
Krebs. En este sentido, encontramos un
aumento (2,5 veces durante la gestacion
invernal) en la expresion del transcripto
3-hidroxi-3-metilglutaril-coenzima A sin-
tetasa 2 (HMGCS2), enzima clave en la
sintesis de cuerpos cetdnicos (B-hidroxi-
butirato y acetoacetato) en la mitocon-
dria, que luego se oxidan en otros tejidos
para producir energia y que permiten
lidiar con el exceso de acetil-CoA gene-
rado (Voet y Voet, 2004).

Encontramos ademas una serie de
transportadores de solutos (SLC) involu-
crados en la entrada y la salida de acidos
grasos (SLC27A1, A2), glucosa (SLC2A6,
A8, SLC5A8), aminoacidos (SLC38A10,
SLC43A2) y de acidos mono carboxili-
cos (SLC16A1, A5, A8, All), que parti-
cipan en la divisibn de suministro de
energia en varios tejidos. Dichos trans-
portadores aumentaron su expresion en-
tre los -165 a -15 dias (gestacion inver-
nal) lo que sugiere un metabolismo/trans-
porte de solutos en las células hepaticas
muy activo durante este periodo.

Esta expresion de enzimas claves en
la oxidacion de acidos grasos a nivel
mitocondrial, peroxisomal (B-oxidacién)
y microsomal (w-oxidacion) asi como en
la sintesis de cuerpos cetdonicos como
fuente alternativa de energia sefialan una
accion coordinada a varios niveles con el
objetivo final de hacer frente al aumento
marcado de AGNE (resultantes de la
movilizacién de tejido adiposo) durante la
gestacién invernal en vacas de carne
(Laporta et al., 2012 enviado, Quintans et
al., 2010; Astessiano, 2011).

Vias metabdlicas

Complementamos el analisis anterior
utilizando el enfoque GSEA para identifi-
car y caracterizar las rutas metabdlicas
(grupos de genes que comparten la fun-
cién biolégica comun, Subramanian et

al., 2005) que se encienden o apagan alo
largo del afio. Sesenta y seis conjuntos
de genes fueron identificados mediante
este método (Cuadro 2). Se identificaron
diversas vias implicadas en el metabolis-
mo intermediario (acidos grasos y meta-
bolismo de la glucosa, confirmando los
resultados encontrados respecto a los
GDE vy discutidos previamente) y de la
renovacion y diferenciacién celular (proli-
feracion, crecimiento y apoptosis) que
se encontraban encendidas (mas expre-
sadas) y apagadas (menos expresadas)
durante el periodo de gestacion invernal,
respectivamente. Mas del 80% del total
de los genes identificados en cada una
de las vias metabdlicas encontradas se
encontraban representados (expresados)
en este estudio.

Por primera vez reportamos la partici-
pacion de vias metabdlicas relacionadas
al ciclo celular involucradas en el periodo
de BEN invernal en ganado de carne. El
crecimientoy proliferacién celular requiere
una coordinaciéon compleja entre sefiales
estimulatorias (nutrientes y factores de
crecimiento) y sefiales inhibidoras (es-
trés intra y extracelular). La via metabo-
lica de mTOR responde a sefales inclu-
yendo nutrientes (glucosa y aminoaci-
dos), energia (ATP y AMP), y factores de
crecimiento, y es co-regulada por la via
IGF-1/AKT para garantizar un nivel razo-
nable de nutrientes y un sefal positiva
para el crecimiento, divisién celular y
sintesis proteica (Feng, 2010). En este
trabajo la via metabdlica IGF-1/mTOR se
encuentraba apagada (expresion dismi-
nuida entre -165 y -15 dias), junto a la
disminucién de glucosa e insulina
(Laporta et al., enviado) que ocurren du-
rante este periodo. En particular, se ha
observado que la via mTOR regula la
sintesis de proteinas a través de la modu-
lacién de la transcripcién del mRNA, la
biosintesis ribosomal, y control de la
traduccién. En el presente estudio, el
nivel de expresién de vias que participan
en la transcripciéon y la traduccion se
encontraba también reducido en gesta-
cion invernal (ej.: ARN polimerasa).

Segun Feng (2010), el estrés nutricio-
nal no solo inhibe la via mMTOR/IGF-I sino
también resulta en la fosforilacion transi-
toria (activacion) de la proteina p53 que
regula negativamente el crecimiento y la
division celular en respuesta al estrés
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(Lavin y Gueven de, 2006, Feng, 2010).
Contrariamente a esto, la estabilizacién
de p53 también se encontraba apagada
durante este periodo, lo que indica que
sus acciones estarian inactivas. Por lo
tanto, la comunicacién entre estas dos
vias metabdlicas p53 y mTOR/ GF-l pare-
ce estar interrumpida durante la gesta-
cién invernal en vacas de carne someti-
das a pastoreo. Aln mas, esta disminu-
cién en la expresion de la via p53 es
consistente con los hallazgos corres-
pondientes a la disminucioén en el control
del ciclo celular (transiciéon G1/S y M/G1)
y la apoptosis. Esta disminucién de la
estabilizacion de p53 es consistente con
las vias de disminucion relacionada con
la detencion del ciclo (transicion G1/S y
M/G1) y la apoptosis, aumentandose asi
la capacidad proliferativa celular y la pre-
vencién de la apoptosis y la senescencia
(Stewart y Pietenpol, 2000; Lavin y
Gueven, 2006).

Este patron de expresion coordinado
de inhibicion probablemente tenga un
impacto negativo en el crecimiento del
tejido y los mecanismos de reparacion
durante la prefiez. McCarthy et al. (2010)
también reportaron una disminucién en la
expresion de los dichas vias proporcio-
nando evidencia que el crecimiento y
proliferacion celular estdn comprometi-
dos en vacas lecheras durante el BEN.
Ademas, en el presente estudio, la via de
sefializacion del factor de crecimiento
TGF- (que participan tanto en regulacion
positiva y negativa de la proliferacién y
diferenciaciéon celular, la respuesta in-
mune y los procesos de apoptosis (Chen
et al., 2003) también estuvo disminuida
durante la gestacién invernal

Andlisis de Clusters

Con el fin de explorar los patrones de
co-regulacion de los GDE en el tiempo se
agruparon jerarquicamente y se visuali-
zaron en un mapa (Figura 3A). Diferentes
grupos de genes co-regulados a través
del tiempo se pueden observar en la
figura. Por ejemplo, si observamos lo que
ocurre en el tiempo 1 (-165 dias) hay un
grupo de genes cuya expresion se en-
cuentra en color verde, otro grupo en
color rojo y el resto de los genes en color
negro (sub-expresado, sobre-expresado
0 no expresados o apagados en ese

momento en particular, respectivamen-
te). Ese mismo grupo de genes varia sus
niveles de expresion en los demas tiem-
pos, genes que se encontraban prendi-
dos en el tiempo 1 se apagan y viceversa
en el tiempo 2 (-15 dias). Este analisis
nos permitio hallar grupos de genes (da-
tos no presentados en este trabajo) que
se expresan de manera coordinada o
conjunta y que podrian compartir una
funcién similar.

Realizamos adem&s un t-test entre
las dos asignhaciones de forraje (alta vs.
baja) y encontramos 225 GDE de los
cuales 47 presentaron diferencias > a 2
entre asignaciones. El analisis de clus-
ters para estudiar el perfil de expresion
de los 47 GDE entre las dos asignacio-
nes de forraje se presenta en la Figura
3B. Claramente se observan dos grupos
de genes con patrones similares de ex-
presion. El grupo a con 28 genes fuerte-
mente encendidos en las vacas de alta
asignacion de forraje y apagados en las
vacas en Baja asignacion (incluyendo la
fosfatasa enolasa, ENOPH1 y aldolasa
C, ALDOC, que participan en el metabo-
lismo de la glucosa), y el grupo b, que
contiene 19 genes con un patrén opuesto
de expresioén, estando apagados en alta
y encendidos en baja asignacion de fo-
rraje.

Grupo genético y oferta de
forraje

Tanto el analisis de clisteres como el
de vias metabdlicas, identificaron dos trans-
criptos aldolase C (ALDOC) y enolase
phosphatase-1 (ENOPH1) 2 veces mas
expresados, asi como el metabolismo in-
termedio de vias relacionadas con la
gluconeogénesis y el metabolismo del
piruvato encendidas en las vacas que
pastoreaban alta asignaciéon de forraje.
Esto podria asociarse probablemente a
un mayor consumo de MS, y como con-
secuencia una mayor disponibilidad de
precursores gluconeogénicos, y una
mayor actividad metabdlica hepatica por
parte de estos animales. Por otra parte,
dos transcriptos que codifican para las
enzimas de la sintesis de acidos grasos
de novo (FASN) y la hidrdlisis de diacilgli-
cerol (DAGLB) se encontraban expresa-
dos 2,5 veces més en las vacas en alta
asignacion Sin embargo, el significado
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Color range

A
|a
|
|c

Tiempo 1 Tiempo 2 Tiempo 3 Tiempo 4
-165 -15 +15 +60
(dias relativos al parto)

ALTA vs. BAJA
Asignacion de forraje
(4 vs. 2.5 kg MS/kgPVpromedio anual)

Figura 3. Los genes expresados diferencialmente se agruparon jerarquicamente y se muestra en un mapa
de intensidad (cluster): A) 272 gens diferencialmente expresados a lo largo del tiempo (con
cambios >2,5 en al menos alguno de los tiempos evaluados) resultantes del ANOVA. Se
observan 3 clusters (grupos de genes a, b y c) con patrones similares de expresion a lo largo
del tiempo. B) genes diferencialmente expresados segun la asignacion de forraje (alta y baja
4y 2,5 kg MS/kg PV, promedio anual respectivamente) resultantes de un t-test no pareado. Se
observan dos clusters a y b. El nivel de expresion esta representado por una escala de color de
verde (bajo) a rojo (alto) como se indica en la barra de escala en la esquina superior izquierda.
Dendogramas para las distancias de los genes se muestran a la izquierda.

biolégico de este hallazgo no es claro y
requiere mayor estudio.

Se observaron solo pequefios cam-
bios en la expresion génica hepatica
debido al genotipo animal, lo que sugiere
gue las diferencias fenotipicas en el ciclo
de gestacion, la lactancia de las vacas
de carne (mayor produccion de leche y
mas corto el anestro posparto, Laporta et
al., datos no presentados) no se asocian
en gran medida a las diferencias de trans-
cripcién. Solo dos genes se encontraron
diferencialmente expresados entre las
vacas CR y PU, la proteina transmem-
brana 149 (TMEM149) y el fat mass and
obesity-associated protein gen (FTO).
Poritsanos et al. (2010) reportaron mayor
expresion de ARNm de este gen en el
higado de los ratones en ayuno y sugirie-
ren que este transcripto puede participar
en la regulacion del metabolismo de la
glucosa. La mayor expresion de ARNm

de FTO en las vacas CR que en las PU
pueden asociarse o explicar las diferen-
cias metabdlicas y mecanismos de adap-
tacion diferenciales a los periodos de
BEN entre los genotipos, ya que una
mayor expresion de ARNm de enzimas
gluconeogénicas (PC y PCK1) entre CR
y PU se reportado (Laporta et al., envia-
do). Sin embargo, la expresion y funcion
de estos genes en el higado de vaca de
carne requiere un mayor analisis.

Validacion por RT-PCR

Los patrones de expresion génica de
10 genes detectados por el andlisis de
microarrays en el tiempo: factor de creci-
miento similar a la insulina-l (IGF-1),
proteina de union a la IGF-1-tipo 2 y 3
(IGFBP2 e IGFBP3), acyl-CoA oxidase-1
(ACOX), acyl-CoA dehydrogenasa de
acidos grasos de cadena larga (ACAD-
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Figura 4. Comparacién de los patrones de expresién (cambios relativos al dia -165) observados mediante dos
técnicas: microarrays (linea entera, circulo entero) y PCR en tiempo real (RT-PCR; linea punteada,
circulo abierto) para 9 genes diferencialmente expresados a lo largo del tiempo (-165 a +60 dias
relativos al parto). Transcriptos de A to I: factor de crecimiento similar a la insulina IGF-1, proteina
de union a la IGF-tipo 2 y 3 (IGFBP2 e IGFBP3), carnitine palmitoyltransferase 1 (CPT-1), acyl-CoA
oxidase-1 (ACOX), acyl-CoA dehydrogenasa de cadena larga (ACADVL), pyruvate carboxylase (PC),
phosphoenolpyruvate carboxykinase 1 (PCK1), y factor de crecimiento froblastico-21 (FGF-21).

VL), carnitine palmitoyltransferase 1
(CPT-1), pyruvate carboxylase (PC),
phosphoenolpyruvate carboxykinase 1
(PCK1), y el factor de fibroblastico-21
(FGF-21) fueron muy similares cuando
se evaluaron por RT-PCR (Figura 4) veri-
ficando la validez de los resultados obte-
nidos en este experimento. Hubo peque-
flas discrepancias en los patrones de
expresion al utilizar ambas técnicas sélo
en 102 puntos en el tiempo en dos de los
genes evaluados, propio de las diferen-
tes sensibilidades de ambas técnicas en
la cuantificacion de la expresién cuanti-
tativa (RT-PCR) y semicuantitativa (mi-
croarreglos).

CONCLUSIONES

v Las vacas de carne en condiciones
pastoriles representativas de nuestro
pais experimentan cierto estado de
BEN durante el periodo de gestacién
invernal evidenciandose esto a nivel
molecular.

Encontramos una mayor expresion de
genes asociados con el catabolismo
de los lipidos y la sintesis de glucosa,
el crecimiento y la reparacion celular
durante este periodo.

La mayor asignacion de forraje de
campo nativo aumentd la expresion
de genes a nivel hepatico, sobre todo
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de genes asociados con el metabolis-
mo energético y el metabolismo de la
glucosa.

v" La aplicacion de esta nueva tecnolo-
gia de microarreglos ha generado in-
formacion novedosa y muy valiosa en
lo que respecta a la regulacién meta-
bolica hepatica en ganado de carne ya
gue ha puesto de manifiesto que tam-
bién a nivel molecular los grandes
cambios en los patrones de expresion
génica hepéatica tienen lugar sobre
todo durante el periodo de gestacién
invernal donde los requerimientos ener-
géticos superan el consumo.

v Esta informacién contribuye al cono-
cimiento de la biologia del balance de
energia en ganado de carne en pasto-
reo, poniendo de manifiesto por pri-
mera vez numerosos genes y vias
metabdlicas que pueden ser objeto de
futuros estudios y nuevas lineas de
investigacion en el area.
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INTRODUCCION

El pobre estado nutricional de las
vacas al parto e inicio del entore, el
amamantamiento y presencia del terne-
ro, que determinan el largo periodo de
anestro posparto, y la mortalidad embrio-
naria temprana (Hess et al., 2005), afec-
tan las tasas de prefiez y se reflejan en el
reducido porcentaje de destete (64%)
gue caracteriza a la ganaderia nacional.
En nuestros sistemas extensivos de pro-
duccién, basados en el pastoreo de cam-
po natural, se han reportado duraciones
del periodo de anestro de 92 dias en
promedio en vacas adultas paridas
(Quintans et al., 2004). Esto significa que
un alto porcentaje de las hembras entre
al entorar sin ciclar. Ademas, para que
los ciclos productivos-reproductivos sean
exitosos, una vaca de cria no solo deber
comenzar a ciclar sino también quedar
prefiada. Las tasas de fertilizaciéon en
ganado de carne, son generalmente al-
tas (ente 90 y 100%) pero solo 70% de
todas la fertilizaciones resulta en un ter-
nero nacido, resultando 30% de las mis-
mas pérdidas embrionarias, de las cua-
les casi el 65% ocurre entre los dias 6 y
18 del prefiez, sugiriéndose que el mayor
problema se encuentra en defectos en el
mecanismo de reconocimiento materno
prefiez (Diskin y Morris, 2008).

El eje hipotalamo-hipofisiario-gonadal
tiene un rol dominante en la regulacién de
la reproduccion, sin embargo, su correc-
to funcionamiento requiere la integracion
de sefiales periféricas que indican el

CARACTERISTICAS

FOLICULARESY EXPRESION
UTERINA ENVACASDE CARNE

PURASY CRUZAS
PASTOREANDODOS

ASIGNACIONES DE FORRAJE

DE CAMPO NATURAL

estatus fisiolégico y nutricional de la
vaca e identifica a la misma como pronta
para concebir y llevar adelante una ges-
tacion. Es asi que, se ha reportado que el
estatus y/o plano nutricional de la hem-
bra bovina modifica la funcién ovaricay la
fertilidad, se ha demostrado que una
disponibilidad reducida de glucosa e in-
sulina estaba relacionada a una menor
frecuencia de pulsos de LH y baja pro-
duccién de IGF-I por el higado el que
reduce la capacidad de respuesta de los
ovarios a las gonadotropinas afectando
el crecimiento folicular y la capacidad
esteroidogéncia, y la ovulacién, asi como
la calidad y viabilidad del oocito y em-
brién (Beam y Butler, 1998; Webb et al.,
2003; Wathes et al., 2003; Hess et al.,
2005). En particular se ha reportado que
el microambiente folicular juega un rol
critico en determinar el destino del folicu-
lo (Fortune et al., 2004) y la calidad del
oocito (Sutton et al., 2003).

Por otra parte, se ha reportado que la
mayor causa de mortalidad embrionaria
en la etapa de preimplantacion se debe a
problemas en la sefalizacion entre el
embrion y la madre, lo que conduce a un
desarrollo asincrénico, con retraso en el
crecimiento del embrion (Goff, 2002;
Thatcher et al., 2003). Una sincronia
estricta entre el ambiente materno y el
embrion es esencial para asegurar la
supervivencia embrionaria: tanto el endo-
metrio como el embrién, sintetizan y
secretan a la interfase embrio-maternal
una multitud de factores de crecimiento,
proteinas, citoquinas, hormonas y otras
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Figura 1.Representacién grafica del sistema IGF. La accion de IGF-1 e IGF-Il es
fundamentalmente mediada por el IGF1R (con mayor afinidad a IGF-1 que IGF-I1)
y modulada por las IGFBPs que presentan diferente afinidad a IGF-I o IGF-II.

sustancias que afectan a ambas partes,
ya sea en forma autocrina o paracrina, y
gue determinan dicha sincronia (Martal
et al., 1997). Entre los factores de creci-
miento promotores del desarrollo embrio-
nario, la familia IGF tiene un rol primordial
(Figura 1). Muchos miembros de esta
familia se expresan localmente en el
endometrio (Sosa et al., 2010) y pueden
afectar la proliferacién, diferenciacion y
actividad metabdlica de este tejido (Thies-
sen et al., 1994).

El objetivo del presente trabajo fue
evaluar el efecto de la oferta de forraje del

campo nativo sobre el reinicio de la cicli-
cidad ovarica, el tamafio folicular, la com-
posicion del liquido folicular, la calidad
del oocito y la expresion uterina en el
posparto de vacas de carne puras y cru-
zas.

MATERIALES Y METODOS

Este trabajo fue realizado en el marco
del Experimento 1. Detalles del protoco-
lo experimental se presentan a continua-
cion (Figura 2).

|
60dpp

4

Parto

190ddp

4

| Sangrado para analisis P4-cada 10d|

d

Faena: coleccién
de ovarios y uteros

Figura 2. Detalle del protocolo experimental.
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* Se colectaron muestras de sangre cada
10 dias desde los 60 + 15 dias posparto
(dpp) hasta el momento del sacrificio
(190 £ 15 dpp) para la determinacion
de las concentraciones de progestero-
na en sangre por RIA. El largo del
anestro posparto fue determinado como
el intervalo entre el parto y la primera
muestra luteal de P4 (P4>1 ng/mL).

* Al momento de la faena:

v Se colectaron los ovarios de las
vacas ciclando (n=16y 12 para alta
y baja oferta de forraje, respectiva-
mente), se disecaron el foliculo de
mayor tamafio presente en al super-
ficie y se aspir6 su liquido folicular
para la determinacién de la concen-
traciones de glucosa, NEFA, coles-
terol y urea por espectrofotometriay
de estradioll7 (E2) y P4 por RIA.

v" Los foliculos mayores 5mm fueron
clasificados en saludables o atrési-
cos segun el color, irrigacién y pre-
sencia/ausencia del ovocito y el
complejo cumulus-ovocito fue aspi-
rado y clasificado en base al nUme-
ro de capas de células del cumulus
y al aspecto del citoplasma, usando
una escala del 1 (mejor calidad) al 3
(peor calidad; Gordon, 2003).

v Se colectaron muestras de tejido
uterino de todas las vacas que pre-
sentaron al menos dos ovulaciones
previas (n= 8 y 6 para alta y baja
oferta de forraje, respectivamente).
del tercio superior del cuerno uteri-
no ipsilateral al cuerpo lateo para la
determinacion de la expresion de
ARNmM de los receptores de estré-
genos-o (ERa), P4 (PR) y del eje
GH-IGF-I (receptor de GH (GHR),

oferta de forraje como efecto fijo y el
genotipo y bloque como efectos aleato-
rios. En el caso de la composicion del
liquido folicular el tamafio del foliculo fue
incluido como covariable. La probabili-
dad de reinicio de la ciclicidad ovérica fue
analizada usando el procedimiento GEN-
MOD, con la distribucion Poisson y la
transformacion log especificadas. El
modelo incluyé la oferta de forraje, el
genotipo, la interaccién entre oferta de
forraje y genotipo y el bloque como efec-
tos aleatorios y la fecha de parto como
covariable. Se utilizé el test de Tukey
para la separacion de medias y las mis-
mas se consideraron diferentes cuando
Pd + 0,05 y se declaré tendencia cuando
0,05<Pd + 0,10.

RESULTADOS

* La probabilidad de ciclicidad a los 60,
90 y 120 dpp fue mayor en las vacas
pastoreando alta que baja oferta de
forraje y en cruzas que puras y (Figura
3). El largo del anestro posparto fue de
125y 172 + 13 diasy de 82y 150 + 13
dias para vacas puras y cruzas pasto-
reando alta y baja oferta de forraje,
respectivamente.

120
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40

20

Probabilidad de vacas ciclando (%)

T

IGF1, IGF2, IGFBP2, IGFBP3, 0 50 100 150 200
IGFBP4, IGFBP5, IGFBP6, y del Dias posparto

receptor tipo 1 de IGF (IGF1R) por
medio de PCR en tiempo real usan-
do SYBR-Green y como controles
endogenos, HPRT y B-actina.

Figura 3. Probabilidad de vacas ciclando de vacas de carne
puras (azul) y cruzas (rojo) pastorando alta (linea
punteada) y baja (linea entera) oferta de forraje del
campo nativo.

* Los datos se analizaron utilizando el
paqueta estadistico SAS (SAS Institute,
Cary, NC, USA) en un disefio de bloques
al azar. Las variables de tamafio folicular,
composicion del liquido folicular, calidad
del ovocito y expresion uterina fueron
analizadas utilizando el procedimiento
MIXED con un modelo que incluyé la

* La condicion corporal al momento de la
faena no difiri6 entre vacas de alta y
baja oferta de forraje y promedi6 3,9 £
0,1 unidades.

* El tamafio del foliculo ovulatorio fue
mayor en vacas pastoreando alta que
baja oferta de forraje pero la oferta de
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forraje no afecto la calidad del foliculo ni
del complejo ciimulo-ovocito (Cuadro 1).

* Las concentraciones de glucosa, NEFA,
colesterol y urea, y E2 no fueron afec-
tadas por la oferta de forraje pero la
concentracion de P4 fue mayor en va-
cas de alta que baja oferta de forraje
(Cuadro 1). Mayores cocentraciones
de P4 en el liquido folicular del foliculo
preovulatorio podrian afectar el poten-
cial de desarrollar embriones (Aparicio
et al., 2011).

* A medida que aumentd el tamafo del
foliculo las concentraciones de gluco-
sa y urea aumentaron (3,5 £ 1,3 mg/dL
de glucosa, 1,0 + 0,45 mg/dL de urea)
y de P4 disminuyeron (-18,3 = 6,7
ng/mL).

* La expresioén uterina de ARNm de ERa,
PR, GHR, IGF1, IGF1R, IGFBP3,
IGFBP5 e IGFBP6 no fue afectada por
la oferta de forraje del campo nativo
(Cuadro 2).

* Sin embargo, la expresion uterina de
ARNmM de de IGFBP2 tendi6é a ser me-
norylade ARNm de IGFBP4 fue menor
en vacas pastoreando alta que baja
oferta de forraje (Cuadro 2). Estas
IGFBPs han sido asociadas a efectos
inhibitorios de las IGFs y en particular,
debido a su afinidad a efectos inhibito-
rios de la IGF-II. Estos resultados su-
geririan un efecto negativo de la baja
oferta de forraje sobre el desarrollo
embrionario potencial y sobre la im-
plantacién embrionaria (Wathes et al.,

2011).

Cuadro 1. Tamafio foliculo preovulatorio, calidad del foliculo y del complejo cimulo-ovocito y composicion
del liquido folicular en vacas de carne puras y cruzas pastoreando alta y baja oferta de forraje

del campo nativo

Oferta de forraje
Alta Baja SE Valor-P
Tamario foliculo preovulatorio (mm) 12,0 8,9 1,1 0,030
Porcentaje de foliculos atrésicos (%) 20 37,5 0,363
Calidad del complejo camulo-ovocito 2,05 2,11 0,40 0,919
Composicion liquido folicular
Glucosa (mg/dL) 19,6 24,3 5,5 0,563
NEFA (mmol/L) 0,96 0,72 0,32 0,598
Colesterol (mg/dL) 83,1 87,2 14,4 0,706
Urea (mg/dL) 18,5 18,3 2,0 0,946
Estradiol (pg/mL) 216040 246567 55906 0,222
Progesterona (ng/mL) 126,4 47,0 30,0 0,099
Estradiol:Progesterona (pg/ng) 5401 4685 1503 0,808
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Cuadro 2. Expresion génica uterina de vacas de carne puras y cruzas
pastoreando alta y baja oferta de forraje del campo nativo

Oferta de forraje
Gen? Alta Baja SE Valor-P
ERa 1,67 1,64 0,28 0,205
PR 1,11 1,02 0,20 0,748
GHR 0,09 0,13 0,02 0,316
IGF1 1,40 1,59 0,34 0,619
IGF2 0,24 0,39 0,09 0,128
IGFR1 0,77 0,92 0,13 0,475
IGFBP2 0,15 0,30 0,08 0,092
IGFBP3 2,23 1,36 0,74 0,447
IGFBP4 1,25 2,52 0,97 0,017
IGFBP5 0,11 0,11 0,02 0,871
IGFBP6 4,11 3,80 0,84 0,808

IERo=receptor de estrogenos-o, PR = receptor progesterona, GHR=
receptor hormona de crecimiento, IGF= factor de crecimiento similar
alainsulina 1y 2, IGFR = receptor IGF tipo 1, IGFBP= proteinas de

unién de las IGF 2 a 6.

CONCLUSION

Estos resultados sugieren que el efec-
to de la nutricion sobre la performance
reproductiva puede estar mediado tanto a
nivel del ovario, modificando no solo el
reincio de la actividad cicilica sino tam-
bien el tamafio del foliculo ovulatatorio y
el ambiente al que esta expuesto el ooci-
to, asi también como a nivel uterino, a
través de cambio en la expresion de
IGFBPs que podrian regular los efectos
de la IGF-I e IGF-II sobre el crecimiento
embrionario a nivel local.
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RESUMEN

Desde el parto y hasta el destete fue estimada mensualmente la produccién
de leche de 32 vacas puras (Angus y Hereford) y Cruzas (F1 reciprocas) en
pastoreo de campo natural en alta y baja oferta. Las determianciones se
realizaron mediante ordefie con maquina portatil, con previa inyeccién de
oxitocina. En cada ordefie se extrajeron muestras para determinar la compo-
sicién quimica. Utilizando los datos de produccion y composicién se estimoé
la energia retenida en la leche producida en los diferentes escenarios
planteados. Las variables fueron analizadas mediante modelos mixtos con
medidas repetidas en el tiempo. Las vacas Cruza produjeron mayor cantidad
de leche en comparacion a las Puras, especialmente en altas ofertas de
forraje. La leche total producida en la lactancia de estos genotipos alcanzé
valores de 980, 924, 896 y 644 kg para los genotipos Cruzas y Puras en Alta
oferta y Cruzas y Puras en Baja oferta, respectivamente. Se observan
interacciones heterosis x ambiente, siendo de 9 y 43% para las ofertas alta
y baja, respectivamente. La energia retenida en la leche presenta tendencias
semejantes a la produccion. La producciéon de leche se reduce Unicamente
en los genotipos puros ante bajas ofertas de forraje, probablemente debido a
cambios en la particion de la energia.

INTRODUCCION

La produccion y composicion de la
leche en vacas de cria es un rasgo impor-
tante, no s6lo como determinante del
crecimiento del ternero, sino como inidi-
cadora del gasto energético y capacidad
de produccién de las vacas. Ha sido
demostrada la variacion existente entre
diferentes razas especializadas en pro-
duccion de carne, asi como la influencia
del manejo y la alimentacién ofrecida en
los diferentes sistemas de produccion
(Mondragén et al., 1983; Yokoi et al.,
1997). Asimismo, el genotipo y el sexo
del ternero al cual la vaca amamamanta,
tienen influencia en la produccion de
leche materna (Day et al., 1987).
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El volumen de leche producido a lo
largo de la lactancia, y la concentracion
de sdlidos (grasa, proteina y lactosa)
influencian los requerimientos energeéti-
cos de las vacas de cria, especialmente
durante los primeros meses de lactancia
(Jenkins y Ferrell, 1994). En sistemas
pastoriles esta etapa coincide con el
periodo de entore si es que se busca
alcanzar la produccién de un ternero
destetado/vaca entorada/afio. La carac-
terizacién de las lactancias mediante el
estudio de las curvas de produccion con-
tribuye en el entendimiento de los siste-
mas de produccion, permitiendo predecir
la produccién de leche en diferentes es-
tadios de la lactancia. Algunos autores
detallan la importancia de encontrar mo-
delos que describan adecuadamente la
lactancia bajo diversas condiciones am-
bientales, o de diferentes recursos gené-
ticos. En los uUltimos afios el foco se ha
dirigido hacia la estimacion de valores
genéticos para los requerimientos ener-
géticos de mantenimiento. Para este pro-
posito, la American Red Angus Associa-
tion asume la curva de Wood como des-
criptora de la lactancia en esta raza
(Evans, 2001).

Han sido propuestas varias ecuacio-
nes para describir la lactancia en vacas
de leche (Wood, 1967, Grossman y
Koops, 1988) las que son utilizadas a
menudo para describir la leche producida
en vacas de razas carniceras. Espasan-
din yAlencar (2003) trabajando con vacas
de carne, encontraron que curvas no li-
neales propuestas por Jenkins y Ferrell
(1984) resultaron mas ajustadas en la
descripcion de las lactancias de vacas
Nelore y Canchim.

En funcion de lo expuesto, este traba-
jo tuvo el objetivo de caracterizar las
lactancias de vacas cruzas y puras en
pastoreo de campo natural en ofertas
altas y bajas.

MATERIAL Y METODOLOGIA

Desde el parto hasta el destete, la
produccion de leche fue estimada en 6
momentos en 32 vacas multiparas, 8 de
cada uno de los tratamientos experimen-
tales descritos en capitulos anteriores:
alta puras, alta cruzas, baja pura, baja
cruzas. Los momentos de muestreo co-

rrespondieron a: 15+ 5,33 + 7, 46 + 16,
67 + 16, 101 + 16, 130 + 16 dias pos
parto.

La produccion de leche fue estimada
mediante ordefie con maquina portatil, y
aplicando inyeccién previa de oxitocina
(20 Ul). En cada momento de muestreo,
durante la mafana se efectuaba el primer
ordefie para el vaciado de las ubres. A
partir de 6 horas luego del vaciado, se
ordefiaban nuevamente, siendo pesada
la leche producida y extrayendo una
muestra para analizar su composicién
quimica.

Para cada vaca se determinaron las
horas de producciéon de leche mediante
la diferencia horaria entre el ordefie ves-
pertino y el matutino. Asumiendo una
produccion lineal, en funcion de las horas
transcurridas entre vaciado y ordefie, y
de la produccion obtenida, fue extrapola-
da la leche producida en 24 horas.

Utilizando los datos de composicion
quimica (porcentaje de grasa, proteina y
lactosa), fue estimada la energia reteni-
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da en la leche producida por las combina-
ciones entre genotipos x ofertas, estu-
diadas. La produccién diaria de leche en
los diferentes momentos y la energia
contenida fueron analizadas mediante un
modelo de medidas repetidas en el tiem-
po, considerando los efectos fijos, geno-
tipo de la vaca, genotipo del ternero ani-
dado en laraza materna, sexo del ternero
y los dias post parto, en tanto la vaca y
el bloque se asumieron como aleatorios.
Se obtuvieron las medias de minimos
cuadrados para cada mes de lactancia.

Con base en las estimaciones realiza-
das por mejoramiento lechero (INML),
fueron estimadas las producciones de
leche totales por lactancia considerando
las producciones estimadas en cada
control y los dias transcurridos entre
controles.

Se estimo la heterosis lograda en Alta
y baja ofertas de forraje de acuerdo a la
férmula propuesta por Shull (1914):

RESULTADOS

Las vacas cruza produjeron mayor
cantidad de leche en comparacion a las
puras y especialmente cuando se encon-
traban pastoreando altas ofertas de forra-
je. En todos los casos, el pico de produc-
cion de leche fue alcanzado durante el
primer mes de lactancia, siendo similar
en las vacas cruza independientemente
de la oferta de forraje (media de 7,9 £ 0,6
kg/dia), asi como en las vacas puras
pastoreando en altas asignaciones. Mien-
tras tanto, las vacas puras ante bajas
asignaciones producen significativamen-
te menos leche a largo de la lactancia,
siendo el pico de méxima produccién
significativamente menor, con 5,7 kg/dia
(Figura 1).

Por su parte, la leche total producida
en la lactancia de estos genotipos alcan-
z6 valores de 980, 924, 896 y 644 kg para
los genotipos Cruzas y Puras en Alta
oferta y cruzas y puras en baja oferta,
respectivamente. Una vez mas queda
evidenciada la diferencia en producciéon
entre cruzas y puras en ambientes res-
tringidos (280 litros).

Estas diferencias son conocidas como
heterosis individuales de las vacas de
cria, las que igualaron el 9y el 43% en las
ofertas alta y baja respectivamente. Es-
tos resultados difieren a los observados
por Casal et al. (2009) con vacas primipa-
ras de las mismas razas, en donde las
mayores producciones de leche corres-
pondieron a las vacas Angus, con picos

Heterosis (%)=((Produccién Cruzas — Produccion Puras)/Produccién Puras) * 100

Figural.Producciéndeleche devacas
puras y cruzas pastoreando
alta y baja oferta de forraje
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Cuadro 1. Energia retenida en la leche (Mcal/dia) producida durante la lactancia por vacas cruzas y puras
en alta y baja oferta de forraje

Combinaciones Ofertas x Genotipos

Mes pos parto Alta Cruzas Alta Puras Baja Cruzas Baja Puras
1 4,8 6,2 5,1 3,5
2 5,0 4,3 4,5 3,4
3 3,3 2,9 2,7 1,8
4 3,1 2,4 2,7 1,5
5 2,6 2,3 2,2 1,8

de 5,8 kg/dia, significativamente superio-
res a las cruza (5,2 kg/dia) y a las
Hereford puras (5,0 kg/dia). No obstante,
Gioia y Licha (2008) habian observados
producciones superiores en las vacas
cruza. Estas tendencias sugieren la va-
riabilidad de la produccion de leche entre
genotipos y afios, fenbmeno conocido
como interaccion genotipo x ambiente.

En base a la produccién y composi-
cion de leche, se estimo la energia rete-
nida en esta produccién, conforme se
presenta en el cuadro 1.

Si bien la concentracién de grasa y
proteina aumenta en la medida que dis-
minuye la produccion de leche con el
avance de la lactancia, la energia reteni-
da en la leche también disminuye. Las
mayores producciones energéticas en
leche se observan durante los primeros
dos meses de lactancia. Nuevamente,
es notoria la diferencia observada para
las vacas puras en baja oferta, quienes

limitan sus producciones ante estas res-
tricciones. Sin embargo, las cruzas aun
en bajas ofertas mantienen produccio-
nes similares a las realizadas por cruzas
y puras en alta oferta. Probablemente,
existan mecanismos de regulacion dife-
rentes entre genotipos, asociados con la
particion de la energia.

IMPLICANCIAS

La produccion de leche difiere con los
genotipos y las ofertas de forraje. Las
vacas cruzas presentan producciones
superiores a las de razas puras, siendo
de mayor magnitud esta diferencia (hete-
rosis) cuando la oferta de forraje es res-
trictiva. Estas respuestas diferenciales
probablemente sean asociadas a dife-
rencias en los mecanismos de particién
de la energia, priorizando diferentes fun-
ciones los distintos genotipos ante cam-
bios ambientales. Ante ofertas bajas, las
vacas puras reducen su produccién de
leche casi a la mitad de lo que su poten-
cial posibilita.
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INTRODUCCION

La produccién de carne esta basada
en el proceso de crecimiento y desarrollo
del musculo esquelético de los animales
(Lefaucheury col., 1998), el cual comien-
za durante las primeras etapas del desa-
rrollo embrionario (Duy col., 2010). Tanto
en la etapa fetal como postnacimiento, el
crecimiento y desarrollo muscular de-
pende de diversos factores dentro de los
cuales la nutricion y genética animal son
las mas importantes, modifican el nUme-
ro y diametro de las fibras, la cantidad de
adipocitos (Rehfeldt y col., 1999), afec-
tando en consecuencia al tamafio y com-
posicion de la masa muscular (Feve,
2005; Rehfeldt y col., 1999). Es asi que,
siendo la cria bovina el inicio de la cade-
na de produccion de carne, la nutricion
de las madres durante la gestacion y
lactancia impactan sobre el crecimiento
y desarrollo de los terneros afectando la
cantidad y calidad de la carne producida
(programacién del desarrollo: Du y col.,
2010; Funston y col., 2010; Wu y col.,
2006).

En Uruguay, donde la cria se realiza
en sistemas en condiciones pastoriles,
las variaciones climaticas anuales e inte-
ranuales, particularmente precipitaciones

NUTRICION DEL

TERNERO DURANTE LA

ETAPA FETAL Y EL

PRIMER ANO DE VIDA

EN SISTEMAS DE

PASTOREO: IMPACTO
EN EL CRECIMIENTO,

COMPOSICION
CORPORALY

CARACTERISTICAS DEL

TEJIDO MUSCULAR

y temperatura, y las diferencias en el
crecimiento estacional, la calidad y can-
tidad de la pastura ofrecida (Berreta y
col., 2000) determinan periodos de ba-
lance energético negativo en los anima-
les debido a que el consumo de energia
no es suficiente para satisfacer los re-
guerimientos (gestacion, lactancia, cre-
cimiento) de las vacas y terneros (NRC,
2000; Soca y col., 2007; Astessiano y
col., 2011).

Asimismo, a nivel nacional, se encon-
tré un efecto en la produccién de carne
debido al genotipo materno, obteniendo
mayores pesos al destete en terneros
criados por vacas cruzas en compara-
cién a puras (Gimeno y col., 2002; Espa-
sandin y col., 2010), y al momento de la
faena los animales de raza cruza obtuvie-
ron mayores rendimientos (Franco y col.,
2002; Espasandin y col., 2010).

El crecimiento del tejido muscular se
refleja en el aumento de la cantidad de
células presentes (fibras musculares)
debido al aumento de la proteina acumu-
lada durante el periodo fetal, y el aumen-
to de tamafio de las fibras musculares
durante la etapa posnatal (Rehfeldt y
col., 1999) por medio del incremento del
contenido de acidos nucleicos (ADN vy
ARN) y de la proteina acumulada por
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unidad de acido nucleico (Lawrence y
Fowler, 1998). Este crecimiento es regu-
lado por diferentes hormonas como la
hormona de crecimiento (GH), los facto-
res de crecimiento similares a la insulina
(IGF: IGF-I, -IlI, etc.), sus proteinas de
union (IGFBP) (Hyatt y col., 2007) y la
insulina. Las hormonas actiian por medio
de los receptores (receptores de GH:
GHR y de IGF tipo 1; IGF1R) en el tejido
blanco relacionandose la cantidad y afi-
nidad de los mismos directamente a la
accion hormonal (Lawrence y Fowler,
1998). Asimismo, existen diversos facto-
res de transcripcion que van a regular la
diferenciacién de adipocitos (PPAR-y y
SREPBP1; Azain, 2004; Yu y col., 2006),
y esto se ha correlacionado con el conte-
nido de grasa intramuscular (Wang y
col., 2009) por lo que la manipulacién en
estos factores de transcripcion podria
potencialmente ser usada para incre-
mentar la deposicién de grasa intramus-
cular (Wang y col., 2009). Por otra parte,
existen otros factores de transcripcion
que durante el periodo fetal regulan la

cascada miogénica requerida para la
miogénesis primaria, y en el periodo post-
natal actlian para activar la regeneracién
de las fibras musculares dafiadas (Pax 3
y Pax7; Relaix y col., 2006; Bonnet y
col., 2010).

El objetivo de este trabajo fue evaluar
el efecto de la oferta de forraje en campo
natural desde la concepcién al destete, y
el genotipo materno en el crecimiento del
ternero, perfil metabdlico y endécrino, y
la composicion corporal en los terneros
durante el primer afio de vida (Figura 1).

MATERIALES Y METODOS

Este estudio se realiz6 en el marco
del Experimento 1 (EEBR) y los deta-
lles del protocolo experimental y de las
mediciones realizadas se presentan en
la figura ). Se evaluaron 40 terneros por
tratamiento (hijos de AO-CR, BO-CR,
AO-PU, BO-PU, n=5 por sexo y trata-
miento).
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Figura 1. Sefiales enddcrinas involucradas en la interaccion nutricién-crecimiento.
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Edlad del termero [meses)
Nacimiento Destete
Periodo fetal y de lactancia: Periodo pos-destete a 380 dias:
Tratamientos nutricionales Pastoreo conjunto de todos los terneros,
Alta y Baja oferta suplementacién hasta 150kg

Figura 2. Protocolo experimental.

Disefio y Analisis estadisticos. Se
utilizé un disefio de bloques al azar con
medidas repetidas. Los datos de produc-
ciéon y composicién de leche, PV, con-
centraciones de hormonas y metaboli-
tos, composicion corporal, caracteristi-
cas histologicas y de expresiéon de genes
en el musculo semitendinoso se analiza-
ron usando un andlisis de medidas repe-
tidas utilizando el PROC MIXED del pa-
guete estadistico SAS (SAS Institute,
2001). El modelo incluy6 la oferta de
forraje, genotipo materno, edad (medida
repetida), sus interacciones, y sexo del
ternero como efectos fijos y el bloque,
ternero y genotipo paterno como efecto
aleatorio, utilizando la edad del ternero
como covariable. Para calcular la diferen-
cia entre las medias se realiz6 el test de
Tukey, considerando diferente a las me-
dias con valores de P<0,05 y se declara-
ron tendencias cuando 0,05<P<0,10 Los
datos se expresan en media £+ EEM.

RESULTADOS Y DISCUSION

¢ La produccion de leche fue ma-
yor en vacas de AO respecto a BO
(6,0vs.5,2+0,3L/d)y envacas CR
vs. PU (6,2vs.5,0+0,3L/d)duran-
te los primeros 3 meses. Como
establecié Blanc y col. (2000) la
produccion de leche varia con la ali-

mentacion y el grupo genético de la
vaca. En particular, la produccién de
leche fue menor en vacas BO-PU en
comparacioén a los restantes grupos
(5,8, 6,3, 6,1y 4,3 +0,4 L/dia para
AO-PU, AO-CR, BO-CR y BO-PU,
respectivamente). La produccién de
grasa, proteina y lactosa fue mayor
en vacas en AO que BO (0,19 vs.
0,14 £ 0,01 kg/d, 0,17 vs. 0,14 + 0,01
kg/d y 0,30 vs. 0,24 + 0,02 kg/d,
respectivamente). Por otro lado, la
produccion de proteinay lactosa fue-
ron mayores en vacas CR que PU
(0,17 vs. 0,14 £ 0,01 kg/d y 0,29 vs.
0,24 + 0,02 kg/d).

¢ El PV de los terneros no difiri6 al
nacimiento, pero desde el naci-
mento a los 380 dias de edad, fue
menor para BO-PU que para los
otros tres grupos (Figura 3), esto se
asocio a mayores ganancias diarias
en los terneros en AO que BO e hijos
de CR que PU. Varios autores han
reportado una correlacion positiva
entre produccion de leche, ganancia
diaria de peso y PV de los terneros
en bovinos de carne (Totusek y col.,
1973). El enlentecimiento en el cre-
cimiento posdestete podria explicar-
se principalmente por la disminucién
en la disponibilidad de forraje del
campo nativo caracteristico del pe-
riodo invernal (Berreta y col., 2000).
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# Los porcentajes estimados de agua

corporal (EBW) y agua (AC) y protei-
na (PC) en carcasa, disminuyeron
desde el destete hasta los 380 dias
(de 66,9 a 60,8 £ 0,8% y de 64,5 a
58,8 + 0,7%, de 19,6 a 17,9 + 0,3%,
y de, respectivamente). Inversamen-
te, los porcentajes estimados de gra-
sa corporal (EBF) y en carcasa (GC)
incrementaron durante el mismo pe-
riodo de tiempo (8,5a 16,5+ 1,2%, y
de 7,6 a 15,7 £ 1,1%, respectiva-
mente).

Los porcentajes estimados de
EBW y PC tendieron a ser mayo-
res en AO que BO y esto fue mas
marcado en hijos de CR que PU
(Cuadro 1). Por lo contrario, los por-
centajes de EBF y GC tendieron a
ser menores en AO que BO y esto
fue mas evidente en hijos de CR
que PU (Cuadro 1) . Como establece
Di Marco (2000) existiria una mayor
proporcién de grasa en carcasa en
los animales durante la realimenta-
cién en los casos de restricciones
severas donde se puede afectar el
crecimiento del tejido magro e incre-
menta el depdsito de grasa por un
menor tamafio del animal.

Las concentraciones de proteina
total en plasma al nacimiento
fueron mayores en BO que AO

(Figura 3A). Hammer y col. (2007)
demostraron que la subnutriciéon du-
rante la gestacion puede llevar a un
incremento en la 1gG sérica de los
terneros durante las primeras 24 h,
por un aumento en la transferencia
de IgG intestinal, pudiendo sugerir
que el sistema gastrointestinal fetal
pueda ser programado de forma mas
eficiente en la extraccion de nutrien-
tes y macromoléculas durante el
periodo postnatal (Funston y col.,
2010). Sin embargo, las concentra-
ciones de glucosa al nacimento
fueron mayores en terneros en
AO que BO (Figura 3B), denotando
el mejor estado nutricional de las
madres (Bell 1995).

A su vez, las concentraciones de
proteina total fueron mayores
durante los primeros 60 d en hijos
de CR que PU y las concentracio-
nes de glucosa fueron durante
los primeros 120 dias fueron ma-
yores en AO que BO y en CR que
PU. Estas diferencias en concentra-
ciones de proteina total y glucosa
durante la lactancia se asociaron a
la mayor produccién de leche de las
madres.

Las concentraciones de insulina
en plasma al nacimiento fueron
menores en los terneros AO-CR
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Figura 3. Peso vivo de los terneros hijos de vacas puras (cuadrados) y cruzas
(triangulos) pastoreando en alta (linea entera) y baja (linea punteada)

oferta de forraje del campo nativo.
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Cuadro 1. Efecto de la oferta de forraje durante la etapa fetal y de lactancia, y el genotipo materno en la
estimacion de la composicién corporal en terneros

Terneros Valor p?
AOPU! BOPU AOCR BOCR DE OF GM OFxXGM Edad
EBW%2 64,1 ab 63,8ab 65,8 a 619 b 1,7 0,097 0,369 0,140 <0,001
EBF% 11,4ab 119ab 89b 14,4 a 1,2 0,089 0,380 0,146  <0,001
PC% 18,8ab 18,6 ab 19,3 a 18,1 b 0,4 0,083 0,390 0,151 <0,001
AC% 61,8ab 61,7ab 63,1a 60,0 b 1,0 0,113 0,350 0,131 <0,001
GC% 119ab 129ab 960D 15,5 & 1,7 0,060 0,285 0,167 <0,001

10F: Oferta de forraje (altay baja: 4y 2,5 kg MS/kg PV en promedio respectivamente; AO vs. BO). GM: genotipo
materno (puras: Hereford y Angus vs. Cruzas F1; PU vs. CR).

2Estimacion de la composicion corporal (expresado como porcentaje del peso vivo) por técnica de la dilucion
de urea (Wells and Preston, 1998); EBW%: Agua corporal. EBF%: Grasa corporal. PC%: Proteina en carcasa.
AC%: Agua en carcasa. GC%: Grasa en carcasa.

que en los otros tres grupos y a
los 380 dias fueron mayores en
los terneros AO-PU que en los
otros tres grupos de terneros (Fi-
gura 4C). Mientras que las concen-
traciones de IGF-l en plasma fue-
ron menores en los terneros BO-
PU que en los otros tres grupos
durante todo el periodo evaluado
(Figura 4D). Los cambios en perfil

de insulina e IGF-I desde el nacimen-
to a los 380 dias reflejaron a las
diferencias en consumo de energiay
proteina diario, causado por las va-
riaciones en la disponibilidad y altu-
ra del forraje a lo largo del afio (Kami-
ya y col., 2009; Bartlett y col., 2006;
Abdelsamei y col., 2005). Las meno-
res concentraciones de IGF-1 en BO-
PU fueron consistentes con el menor

105 —
— -
< 3
> 90 7 E
©
= 75 ~
S 3
2 60 8
2 =
° 45 O]
o

30

S -
S E
E} g
£ L
5 Q
]

=

0 60 120 180 240 300 360 0 60 120 180 240 300 360
Edad del ternero (dias) Edad del ternero (dias)

Figura 4. Concentracién de proteina total (A), glucosa (B), insulina (C) e IGF-I (D) plasmatica de terneros
hijos de vacas puras (Hereford y Angus, triangulos) y cruzas (F1, cuadrados) en alta (linea entera)
y baja (linea punteada) oferta de forraje del campo nativo
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PV en este grupo de animales (Nkru-
mah y col., 2007).

A nivel del misculo Semitendinoso,
la expresion de ARN de genes invo-
lucrados en el desarrollo la hipertro-
fia y sintesis proteica de la fibras
musculares, en la actividad de las
células satélite y en la adipogénesis
intramuscular se incrementaron des-
de el nacimiento hasta el destete 0 a
los 380 dias o del destete hasta los
380 dias de vida de los terneros
(Figura 5).

La expresion de ARNm de GHR e
IGFBP3 no fue afectada por la oferta

de forraje ni por el genotipo de la
madre (Figura 5).

La expresion de ARNm de IGF1
fue menor en hijos de CR que PU,

siendo esta diferencia mas evidente
en BO-CR al nacimiento y en BO-y
AO-CR a los 380 dias (Figura 4).
Paralelamente, la expresion de
ARNmM de IGF1R tendié a ser ma-
yor en teneros hijos de CR que PU
al nacimento pero menor a los
380 dias, siendo estas diferencias
mas evidente entre terneros AO-CR
y AO-PU. La expresion de ARNm
de IGFBP5 fue menor en terneros
AO-CR que AO-PU a los 380 dias
(Figura 4). Si bien la expresion de
ARNmM de IGF1 en musculo fue me-
nor en CR que PU, la expresion
diferencial de ARNm de IGF1R e
IGFBP5 indicaria un mayor poten-
cial de accion del IGF-I (sintesis
proteica) a nivel local (Clemmons
2009).
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Figura 5. Expresion relativa de genes candidatos en el musculo Semitendinoso,

involucrados en el

desarrollo del tejido muscular, de la adipogénesis intramuscular y de la actividad de las células
satélite en terneros hijos de vacas puras (Hereford y Angus) en baja (barra gris claro) y alta (barra
negra) oferta de forraje y cruzas (F1) en alta (barra gris oscuro), y baja (barra blanca) oferta de

forraje del

campo nativo.
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¢ La expresion de ARNm de PPARy
en el musculo Semitendinoso fue
mayor en AO que BO al nacimien-
to y tendi6 a ser menor en terne-
ros hijos de CR que PU, siendo las
diferencias mas marcadas en hijos
de vacas en BO que AO. Sin
embargo la expresién de ARNm
de SREBP1 al nacimiento y deste-
te fue maxima en terneros AO-
CR, minima en AO-PU e interme-
dia en terneros BO-CR y BO-PU,
no habiendo diferencias en la expre-
sion de este transcripto a los 380
dias (Figura 5). Ambos factores de
transcripcién, PPARyy SREBP1, es-
tan involucrados en la adipogénesis
y controlan los genes relacionados
en el metabolismo lipidico, por lo
gue un incremento en estos factores
estimulariala adipogénesis intramus-
cular (Yuy col., 2006; Bennett y col.,
2008).

¢ La expresion de ARNm de los facto-
res de transcripcion Pax3 y Pax7 no
fue afectada por la oferta de forraje ni
por el genotipo de la madre (Figura 4)

CONCLUSION

Las diferencias entre los tratamientos
(oferta de forraje x genotipo materno)
tuvieron efectos de corto y largo plazo
sobre el crecimiento, la composicién
corporal, y la expresion de genes en el
musculo Semitendinoso en terneros lo
cual podria afectar el potencial de pro-
duccion de carne de los mismos.
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INTRODUCCION

En Uruguay, la cria y recria de las
ternerasy vaquillonas de produccion para
carne se realiza mayoritariamente en
sistemas pastoriles, constituyendo la pas-
tura natural el componente central de la
alimentacion animal. En los Ultimos diez
afios, un 75% (DIEA, 2011) de las casi
cuatro millones de vacas que integran el
rodeo bovino nacional (DICOSE, 2011),
guedan prefiadas durante el servicio, pero
solo un 64% destetan un ternero en el
otofio siguiente al parto. Este historico
bajo porcentaje de procreo incide sobre
los indicadores fisicos y econémicos de
los predios ganaderos, comprometiendo
la sustentabilidad y expansion exporta-
dora del complejo céarnico uruguayo
(Pereira y Soca, 2000). Los sistemas
pastoriles en los cuales se realiza esta
actividad, estan afectados por la alta
variabilidad climatica dentro y entre afios,
lo que determina variaciones importantes
en la produccién y composicion del forra-
je. Como consecuencia, en el invierno,
las vacas que estan gestando, estan
expuestas a una restricciéon nutricional
variable seglin los afios, pero que en
todos los casos determina una pérdida
de peso y condicién corporal, y una dis-
minucién del aporte energético al ternero
en un periodo importante de su creci-
miento y desarrollo. Estudios epidemio-
l6gicos realizados en humanos (Barker,
D., 1994), han establecido una relacion
entre el estatus nutricional de la madre
durante la gestacion y el aporte energé-

EFECTO SOBRE LA EDAD Y

EL PESO VIVO A LA

PUBERTAD Y LA FERTILIDAD
DE TERNERAS HIJAS DE

VACAS ADULTAS

MANEJADAS DURANTE LA

GESTACION EN DOS
ASIGNACIONES DE

FORRAJE: 4y 2,5 kg MS/kgPV

tico al feto en este momento. Esta res-
triccion nutricional en momentos estra-
tégicos del desarrollo fetal afecta la es-
tructura corporal y el metabolismo, lo
cual se traduce en alteraciones perma-
nentes en el crecimiento y el desarrollo
en la vida posnatal temprana y adulta. La
restriccion en el consumo de energia y
proteina, afecta la disponibilidad y trans-
ferencia de nutrientes de la madre al feto
comprometiendo su potencial crecimien-
to (Kind et al., 2006). Restricciones nutri-
cionales al inicio de la gestacién afecta-
rian el desarrollo de la placenta, mientras
que en la fase tardia de la misma, coinci-
diendo con el invierno en sistemas de
cria a pastoreo, se comprometeria el
desarrollo de los érganos y sistemas
relacionados con el crecimiento y la re-
produccion (Larson et al., 2009; Funston
et al.,, 2010). También se ha postulado
que las sefales enddcrinas y metaboli-
cas que regulan la funcién del eje hipota-
lamo-hipoéfisis-gonadal serian afectadas
por la mala nutricién maternal (Rhind,
2004).

Estudios desarrollados en ovinos de-
muestran la existencia de un efecto de la
subnutricion maternal sobre el desarrollo
testicular, la cantidad de células de Ser-
toli y la fertilidad en la vida adulta de los
machos (Bielli et al., 2002), y un compro-
miso en el desarrollo folicular en las
hembras (Rae et al., 2001). Un balance
energético negativo debido a un consu-
mo de energia que no es capaz de cubrir
los requerimientos fisioldgicos durante
momentos estratégicos de la prefiez,
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determina bajos niveles de glucosa, in-
sulina, leptina y IGF-1 en los corderos al
momento del parto (Pérez-Clariget et al.,
2003).

E studios realizados en humanos y en
ratas indican una relacion entre la subnu-
tricion en etapas tempranas del desarro-
llo embrionario y la edad a la pubertad
(van Weissenbruch, M., 2005). En nues-
tros sistemas de cria bovina el momento
en el cual la hembra alcanza la pubertad,
afecta, la performance reproductiva en
etapas pos-puberales tempranas, como
el futuro potencial reproductivo de la va-
quillona. La edad a la primera ovulacién
esta influenciada por factores como el
genotipo, estacion del afo, la nutricion,
el peso vivo, la tasa de ganancia de PV
pre y pos-destete, la condicion corporal y
la bioestimulacion (Kinder et al., 1995;
Quintans y Roig, 2008). La disminucién
de la edad al primer servicio de las vaqui-
llonas afecta directamente la eficiencia
reproductiva, productiva y econdmica de
la cria, permitiendo incrementar el nime-
ro de vientres y mejorar la estructura y el
potencial biolégico de las hembras que
componen el rodeo. Sin embargo, es
escasa la informacion nacional sobre el
posible efecto de la subnutricion invernal
de nuestras vacas de cria sobre la edad
a la pubertad y la fertilidad futura de sus
crias.

Los objetivos del trabajo fueron:

1. Evaluar el efecto dos asignaciones
de forraje de campo natural (2,5 vs.
4 kg MS/kg PV) en vacas adultas
durante la gestacion, sobre la edad
y el PV a la pubertad en las terneras
hijas.

2.Evaluar si las diferentes ofertas de
forraje afectan: i) la tasa de ganan-
cia de peso vivo (TGD/PV) del deste-
te hasta los 24 meses vy ii) la fertili-
dad al primer servicio a los 24 meses
y la prefiez final.

3. Estudiar la posible asociacion entre
las diferentes asignaciones de forra-
je sobre : i) la CC y la actividad
ovarica al momento del servicio y ii)
la cantidad y evolucién y hasta el
final del experimento las terneras
las reservas corporales medidas
como espesor de grasa subcutanea
(EGS), el PV y la CC en el segundo
afio de vida de las vaquillonas.

MATERIALES Y METODOS

El trabajo se desarrollo en la Estacién
Experimental Bernardo Rosengurtt
(EEBR) de la Facultad de Agronomia,
durante dos afios consecutivos (2008 y
2009). Los experimentos fueron realiza-
dos de acuerdo al protocolo de experi-
mentacion con animales aprobados por
la Comisién Honoraria de Experimenta-
cién Animal (CHEA), Universidad de la
Republica.

Se utilizaron 46 terneras puras (An-
gus/Hereford) y cruzas (cruzas-F1), cu-
yas madres fueron manejadas en dos
diferentes asignaciones de forraje (2,5
vs. 4 kg MS/kg PV; BO vs. AO) durante
todo el periodo de gestacion pastoreando
campo natural.

Experimento afio 2008

El trabajo se realiz6 desde la primave-
ra del aflo 2008 a la primavera-verano del
afio 2010. Se utilizaron 26 terneras, dis-
tribuidas en dos tratamientos: i) terneras
hijas de vacas sometidas a alta oferta
(AO, n = 20), ii) terneras hijas de vacas
sometidas a baja oferta (BO, n = 6). El
periodo de estudio se extendi6 desde el
parto hasta los 25 meses de edad, mo-
mento en el cual se realizé el primer
servicio por inseminacion artificial (IA).
Se registro el peso vivo (PV) al parto de las
terneras, al destete (a fecha fija 2/2/2009)
y cada 50 dias hasta los 8 meses de vida,
a partir de los de este momento el PV se
registro cada 30 d hasta la fecha de
comienzo de la IA. Durante los ultimos
tres meses previos a la IA (24, 25y 26 m)
por ultrasonografia transrectal se exploré
la actividad ovarica (AOV) y se midio el
diametro méaximo del foliculo ovarico de
mayor tamafio (DFOM). Durante el mismo
periodo se registro la condicién corporal
(CC, escala 1-8). Del destete hasta aproxi-
madamente (Vizcarra et al., 1986),los
150 kg de PV (210 dias de edad) las
terneras fueron suplementadas con un con-
centrado comercial (150 g/kgMS de PC,
11,7 MJ/kgMS de EM y 20 g/kgMS de
extracto etéreo), a partir de los 7 m siempre
se manejaron en pasturas nativas. Desde
el parto a la IA las terneras siempre se
manejaron juntas, y recibieron el mismo
tratamiento sanitario.
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Manejo Reproductivo

La lA empez6 el 17/11/2010 y termind
el 18/12/2010. EI 17/11/2010 se evalud la
AOV de las vaquillonas por ultrasonogra-
fia, y aquellas que presentaban cuerpo
luteo (CL) se sincronizaron con un PGF2q.
Las que presentaban estructuras en el
ovario que sugerian AO pero que no pre-
sentaban CL se dejaron en el lote y se
fueron inseminado a medida que salian
en celo. Las que no presentaban ningln
tipo de estructura en el ovario, y que
presentaban una historia de ausencia de
CL también quedaron con el grupo que se
levantaba celo. EL 22/12/2010 todas las
vaquillonas que no habian presentado
celo entraron en un programa de insemi-
nacién a tiempo fijo (IATF). A los 15 dias
de la IATF se colocaron los toros para el
repaso (del 2/1/2011 al 20/2/2011).

Experimento afio 2009

El trabajo se realiz6 desde la primave-
ra del aflo 2009 a la primavera-verano del
afio 2011. Se utilizaron 20 terneras (AO,
n= 2 y BO, n=8). Los tratamientos y el
periodo de estudio fue similares a los del
Experimento 1. Se registr6 el PV al par-
to, al destete y a partir de los 7 meses de
edad, en forma mensual hasta el momen-
to de la 1A (25-26 meses ). A partir de los
12 meses, y con el objetivo de determinar
el inicio de la actividad reproductiva (pu-
bertad) se registré la AO por ultrasono-
grafia y se tomaron dos muestras de
sangre con intervalo de 10 dias. Cuando
la concentraciéon de progesterona fue >1
ng/mL en dos muestras sucesivas sepa-
radas por un intervalo de 10 dias se
consideré que la vaca habia reiniciado su
actividad ciclica. Mensualmente, desde
los 12 meses y hasta el momento de la |IA
(25-26 meses) se registro por ultrasono-
grafia el espesor de grasa subcutanea
(EGS). A partir de los 17-18 meses, en
forma mensual y hasta el momento de la
IA, se registro la condicion corporal (CC)
utilizando la escala (1-8 unidades,
Vizcarra et al., 1986) para ganado adulto.

Andlisis estadisticos

Los datos de inicio de la actividad
ciclica, la ciclicidad a los 24 meses y

fertilidad se analizaron mediante el PROC
GENMOD del paquete estadistico SAS
con una distribucion binomial. Para ana-
lizar el grado de correlacion entre el PV,
CC y EGS se calcul6 el coeficiente de
correlacion de Pearson. Las diferencias
fueron consideradas significativas cuan-
do P<0,05.

RESULTADOS Y DISCUSION

Cuando se analizaron los resultados
de los dos afos en forma conjunta, con-
siderando todos los animales, no se ob-
servo (P>0,1) un efecto de las diferentes
ofertas (2,5 vs. 4 kg MS/kg PV) de forraje
sobre el PV, CC de las terneras y la
actividad ovarica. La probabilidad de ci-
clar fue mayor (P=0,0508) cuando mayor
fue la CCy cuando mayor edad tenian las
vaquillonas. La investigacion nacional
reportd la importancia de la CC y PV
sobre el adelanto en la edad de la puber-
tad de vaquillonas del mismo genotipo
(Quintans y Roig, 2008). Cuando se ana-
lizo en forma independiente cada afio,
observamos que en el 2008 no hubo un
efecto significativo de la CC y PV sobre la
fertilidad (P>0,1), aunque un mayor por-
centaje de las vaquillonas hijas de vacas
de AO se prefiaron en relacion a aquellas
que fueron gestadas en BO (87,50 vs.
12,50, respectivamente). Las hembras
que presentaron actividad ovarica mas
temprano, o sea que alcanzaron la puber-
tad a una edad menor, presentaron ma-
yor probabilidad (P=0,0949) de quedar
prefiadas que aquellas que lo hicieron
mas tarde, mas préximo al inicio de la IA.
Esto coincide con lo mencionado por
Byerley et al. (1987), quién observé que
una mayor cantidad de ciclos estrales de
duracion normal posterior a la primera
ovulacion puberal aumenta la fertilidad al
primer servicio, confirmando la relacién
entre la fertilidad y el inicio temprano de
la actividad ovérica.

El andlisis de los datos del afio 2009
mostro que la edad a la pubertad no se vio
afectada por la oferta de forraje (P>0,1).
En cambio se observé una alta correla-
cion entre la ganancia pre-destete y la
edad a la pubertad, el EGS y la CC
(P<0,0001) v el EGS y el PV
(P<0,0001); pero una baja correlacion
entre el PV y la CC. Estudios realizados
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en las vacas (Barla y Arambarri, 2010),
madres de estas vaquillonas, reportaron
también, una positiva y alta correlacion
entre el EGS y la CC (r=0,55, P<0,001).
Los resultados sobre la fertilidad para
este afio hasta el momento no estan
disponibles

Estos son datos preliminares, y el
limitado namero de animales disponibles
hasta el momento, nos impiden sacar
conclusiones definitivas respecto a si la
oferta de forraje del 2,5 kg MS/kg PV
(BO) a que son sometidas las vacas de
cria, tratando de simular la situacién de
restriccion nutricional cuando son mane-
jadas en campo natural, genera un am-
biente hormonal y metabdlico que afecte
el normal desarrollo y crecimiento del
feto y su posterior comportamiento y
desempefio de las hembras a la pubertad
y sobre la prefiez.
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INTRODUCCION

La cria vacuna se desarrolla en un
ecosistema sobre pasturas nativas con
especies templadas y subtropicales (Mi-
llot et al., 1987) con bajo crecimiento
invernal. Las fluctuaciones climéticas
entre afios resultan en una alta variabili-
dad en la produccion de forraje (Bermu-
dez y Ayala, 2005) provocando oscilacio-
nes interanuales del porcentaje de pre-
filez del 64 al 83 % (DIEA, 2011). Por otra
parte en los sistemas de cria con servi-
cios estivales y pariciones de primavera,
las vacas en su ultimo tercio de gesta-
cion atraviesan en general un periodo de
balance energético negativo (BEN; Pat-
terson et al., 2003) dado que coincide la
baja disponibilidad de forraje de los me-
ses invernales con los mayores requeri-
mientos nutricionales de la vaca gestan-
te, dado por el crecimiento del feto, pla-
centa, membranas fetales y tejidos ute-
rinos (Bell, 1995).

La reproduccién es un factor impor-
tante que influye en la eficiencia produc-
tiva y econdémica de la produccién de
carne (Bellows et al., 2002). La duracion
del anestro posparto (APP) o el intervalo
parto-primera ovulacion, determinala pro-
babilidad de que la vaca se prefie y
produzca un ternero por afio (Short et al.,
1990). La nutricién y el amamantamiento
son reconocidos como los factores mas
importantes que afectan la duracién del
APP (Randel, 1990). Dentro de la nutri-
cion, la preparto reflejada en la CC al

EFECTO DE UNA

SUPLEMENTACION CORTA

PREPARTO EN LA

EXPRESION HEPATICA DE

LOS GENES DEL EJE
SOMATOTROPICO EN

VACAS MULTIPARAS Y
PRIMIPARAS PARA CARNE

parto (Richards et al., 1986) y la posparto
afectan la duracion del APP (Wettemann
et al., 2003). Sin embargo el impacto de
la nutricion preparto en la performance
reproductiva en ganado para carne no se
ha claramente dilucidado. Segun Diskin
et al. (2003) destacaron que no existe un
nutriente especifico requerido para la re-
produccién que no sea necesario para
otras funciones fisiolégicas. Por lo tanto
es dificil determinar mecanismos especi-
ficos por los cuales la nutricién afecta las
funciones reproductivas. Los sitios po-
tenciales de accién de la nutricion inclu-
yen al hipotdlamo, que controlan la se-
crecion de las gonadotrofinas y somato-
trofinas, a la hipofisis anterior mediante
la sintesis y secrecion de la hormona
foliculo estimulante (FSH), la hormona
luteinizante (LH), a nivel ovarico median-
te la regulacion del crecimiento folicular
y de la sintesis de esteroides. Sin embar-
go, también se ha visto que los tejidos
que no componen al eje hipotalamo-hip6-
fisis-ovario, como el higado, el tejido
adiposo y muscular vinculan el metabo-
lismo y la reproduccién mediante la pro-
duccién de varios metabolitos y hormo-
nas (Chagas et al., 2007).

Durante el periparto las vacas realizan
modificaciones metabdlicas (homeorhe-
sis) para mantener la homeostasis debi-
do a la disminucion del consumo de
materia seca, la presencia de agentes
estresantes asociados al parto y la lacto-
génesis (Bauman y Currie, 1980). El hi-
gado puede considerarse como el primer
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regulador e integrador del estado meta-
boélico de los animales y el principal sitio
de sintesis del factor de crecimiento in-
sulinico tipo | (IGF-I), en respuesta a la
union de la hormona de crecimiento (GH)
con su receptor (Bauman, 2000). Gene-
ralmente las hormonas GH e IGF-I se
encuentran asociadas directa y positiva-
mente (Ryan et al., 1994). Sin embargo
existen trabajos en vacas lecheras que
observan que la GH en sangre comienza
a aumentary la IGF-I a disminuir previo al
parto, este desacople coincide con el
establecimiento del BEN del periparto,
tres semanas previo al parto hasta tres
semanas posparto, (Kobayashi et al.,
2002; Meikle et al., 2004).

Los mecanismos moleculares involu-
crados en los cambios de las concentra-
ciones plasmaticas de la GH e IGF-l en el
periparto no estan claros. La disminu-
cion de la expresion del ARN mensajero
(ARNm) a nivel hepatico para GHR, po-
dria ser uno de los mecanismos implica-
dos en la disminucién de las concentra-
ciones plasmaticas de IGF-I (Radcliff et
al., 2006). Sin embargo, en vacas para
carne este mecanismo no ha sido eviden-
ciado (Jiang et al., 2005; Schneider et al.,
2010, Astessiano et al., 2011; Laporta,
2011).

Por otra parte la IGF-I circula en san-
gre ligada a proteinas estructuralmente
relacionadas, las mismas llamadas pro-
teinas de unién o IGFBP. El 70 a 80% de
la IGF-I circulante es transportada unida
ala IGFBP3 (Rajaram et al., 1997). Otros
trabajos encontraron que los cambios en
la expresion hepatica de ARNm para
IGFBP3 imitan los cambios en las con-
centraciones plasmaticas de la proteina
IGFBP3y por lo tanto de IGF-1 durante la
lactancia en vacas lecheras (Carriquiry
et al., 2009). También hay evidencia de
gue las concentraciones sanguineas de
IGFBP2 aumentan marcadamente cuan-
do los animales sufren restricciones nu-
tricionales y este aumento es acompafia-
do por un aumento de la expresion hepati-
ca de ARNm para IGFBP2 (Rajaram et al.,
1997). Particularmente, Laporta (2011) re-
porta un aumento de la expresion hepatica
de ARNm para IGFBP2 durante la gesta-
cién en invierno de vacas para carne
pastoreando campo natural, siendo ma-
yor en vacas con baja que alta oferta de
forraje.

El objetivo de este trabajo fue estu-
diar el efecto de una suplementacion de
corta duracion sobre la expresion hepatica
de los genes asociados al eje GH-IGF-1 en
vacas con mas de dos pariciones (Experi-
mento 2a) y vacas de primera cria (Expe-
rimento 2b). Al mismo tiempo se evalua-
ron las relaciones entre los perfiles meta-
bolicos y el comportamiento productivo y
reproductivo.

MATERIALES Y METODOS

Los experimentos fueron realizados
en la «Unidad Experimental Palo a Pi-
que», perteneciente a la Estacion Expe-
rimental INIA Treinta y Tres (Experimen-
to 2- FPTA 262). El periodo de evaluacion
fue de julio 2008 a marzo 2009.

Experimento 2a

Del rodeo de vacas multiparas Aber-
deen Angus x Hereford de la estacion se
seleccionaron 34 vacas prefiadas con
fechas probables de parto proximas y
con condicion corporal entre 4 a 5 unida-
des (escala 1 a 8, Méndez et al., 1986).
Sesenta dias previos a la fecha probable
de parto las vacas fueron asignadas alea-
toriamente a dos tratamientos: 1) vacas
pastoreando campo natural (CON, n=13);
2) vacas pastoreando campo natural mas
una suplementacion (SUP, n=13) diaria
con 1kg/100 kg de peso vivo (PV) de
afrechillo de arroz entero (89% MS; 15%
PC; 14% FDA; 32% FDN; 15% EE;
1,8 Mcal ENm/kg MS). Los animales se
manejaron de forma conjunta en el mis-
mo potrero sobre campo natural (8,1 kg
MS/100kg PV; 11% PC; 68% FDN; 45%
FDA; 2,07 Mcal/kg MS) con buen acceso
a aguadas y sombra durante todo el
periodo experimental. Las vacas suple-
mentadas fueron llevadas diariamente
durante 40 * 6 dias previos al parto a las
8:00 am a comederos que se encontra-
ban en una sub-division dentro del mismo
potrero. Una vez finalizado el consumo
del suplemento, volvian al potrero con el
resto de los animales. No se registro
rechazo del suplemento ofrecido. Del
numero inicial de vacas seleccionadas
se tuvieron que apartar vacas que no
consumieron el suplemento o que sus
fechas de parto real se distanciaron del
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rango previsto siendo 13 el nimero final
de vacas por tratamiento.

A los 60 dias posparto (dpp) las vacas
fueron servidas con monta natural y el
periodo de entore duré 60 dias. Los terne-
ros fueron destetados a los 180 dias de
edad.

Experimento 2b

En otro potrero 32 vacas primiparas
Aberdeen Angus x Hereford sesenta dias
previo al parto fueron asignadas aleato-
riamente a dos tratamientos: 1) vacas
pastoreando campo natural (CON, n=14);
2) vacas pastoreando campo natural mas
una suplementacion (SUP, n=11) diaria
con 1 kg/100 kg PV de una mezcla de
68% de grano de sorgo mas 32% de una
alimento proteico comercial en base seca
(88% MS; 18% PC; 12% FDA; 19% FDN;
3% EE; 1,59 Mcal EN/kg MS). Los ani-
males se manejaron de forma conjunta
en el mismo potrero sobre campo natural
(8,4 kg MS/100kg PV; 7%P C; 73% FDN;
40% FDA; 2,05 Mcallkg MS) con buen
acceso a aguadas y sombra durante todo
el periodo experimental. Las vacas su-
plementadas fueron llevadas diariamente
durante 36 * 8 dias previos al parto a las

8:00 am a comederos que se encontra-
ban en una sub-division dentro del mismo
potrero. Una vez finalizado el consumo
del suplemento, volvian al potrero con el
resto de los animales. No se registré
rechazo del suplemento ofrecido. Del
namero inicial de vacas seleccionadas
se tuvieron que apartar vacas que no
consumieron el suplemento o que sus
fechas de parto real se distanciaron del
rango previsto quedando 11 vacas en el
tratamiento SUP y 14 vacas en el trata-
miento CON.

Las vacas fueron servidas con monta
natural a los 79 dias posparto (dpp) vy el
periodo de entore dur6 60 dias. Los terne-
ros fueron destetados a los 180 dias de
edad.

Andlisis Estadistico

En ambos experimentos los datos de
PV y CC de las vacas, PV de los terne-
ros, asi como las concentraciones de
hormonas y de expresién génica se ana-
lizaron usando modelos lineales con
medidas repetidas utilizando el PROC
MIXED del paquete estadistico SAS (SAS
Institute, 2010). El modelo incluy6 el
efecto del tratamiento nutricional, dpp
(como medida repetida), y la interaccién

Ago-08 Set-08

Suplementacion

-40/-36 0
DPP

Dic-08 Feb-09

60/80
DPP

120/140
DPP

Muestreos mensuales de Pasturas

Sangrados semanales

Mar-09

180
DPP

‘ Muestreos mensuales de Leche |

Biopsias Hepaticas

-15 0 30 60
DPP DPP DPP DPP

Figura 1. Protocolo experimental del Experimento 1: Suplementacion preparto en vacas multiparas
con afrechillo de arroz entero y protocolo experimental del Experimento 2: Suplementacion
preparto en vacas primiparas con una mezcla de grano de sorgo mas un alimento proteico
comercial (68:32).
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tratamiento por dpp como efectos fijos, la
vaca y bloques (en el Experimento 2)
como efectos aleatorios. Los datos de
reinicio de la ciclicidad, el porcentaje de
anestro, porcentaje de prefiez temprana
(primer tercio del entore), prefiez total, e
intervalo parto-concepcion se analizaron
usando el mismo modelo pero mediante
el PROC GENMOD del paquete estadis-
tico SAS con la distribucion binomial
(porcentaje de anestro, prefiez) o Pois-
son (reinicio e intervalo parto-concep-
cién) especificada. Las medias fueron
consideradas diferentes si P<0,05 y se
declararon tendencias cuando 0,05<P
<0,10 Los datos se expresan en media
+ EEM.

RESULTADOS Y DISCUSION

Experimento 2a

v~ No se observaron diferencias en el
PV entre las vacas multiparas de
los diferentes manejos nutricio-
nales (453,9 + 3,2 kg de PV). Estos
resultados coinciden con los reporta-
dos por Alexander et al.,, (2002) y
Small et al. (2004) que no encontra-
ron diferencias en el PV cuando su-
plementaron por 59y 54 dias preparto
con alimentos ricos en contenidos
lipidicos. Sin embargo hubo un efecto
significativo de los dias posparto. Ex-
plicado principalmente por el parto.

v/ Lasvacas SUP y CON perdieron 0.7u
de CC desde el inicio del periodo
experimental hasta 84 dpp. Sin em-
bargo, la CC de las vacas SUP estu-
vieron por encima que las CON, sien-
do al parto la Unica observacion
significativamente diferente (4,1
vs. 3,8 = 0,07u para SUP y CON
respectivamente).

v' La concentracion de acido graso
no esterificado (AGNE) fue similar
entre vacas SUP y CON en el pre-
parto (0,534 + 0,06 mmol/L). Sin
embargo, en el posparto las vacas
SUP presentaron mayores concen-
traciones de AGNE respecto a las
vacas CON (0,486 vs. 0,299 * 0,06
mmol/L; Figura 2A). Durante perio-
dos de BEN el tejido adiposo de los
rumiantes es metabolizado siendo
los AGNE vy glicerol liberados, y es-

tos utilizados como fuente de energia
(Wetteman et al., 2003). Por otra
parte Las concentraciones de In-
sulina de las vacas SUP fueron
mayores respeto a las concentra-
ciones de las vacas CON durante
los dltimos 15 dias de gestacién
(10,0 vs. 7,5 vs = 0,7 uU/mL para
vacas SUP y CON respectivamen-
te). No obstante, no se observaron
diferencias en el posparto en la
concentracion de dicha hormona
(6,94 £ 0,8 uU/mL; Figura 2C). Esto
probablemente reflej6 una mayor in-
gesta de energia y el estado metabo-
lico mas deseable (Chilliard, 1999) y
también pudo haber resultado en una
mayor produccién ruminal propiénico
y la gluconeogénesis hepatica (De
Fries et al., 1998) de las vacas SUP
en el preparto. La insulina juega un
papel central en el control homeosta-
tico del metabolismo de la energia y
el aumento de las concentraciones
puede reducir la lipolisis (Chilliard,
1999). Sin embargo, en el presente
estudio, durante el posparto, mayo-
res concentraciones de insulina fue-
ron acompafiados por una mayor con-
centraciéon de AGNE en vacas SUP,
lo que indicaria una mayor resisten-
cia a la insulina en estas vacas como
se reporté anteriormente en las vacas
lecheras (Cavestany et al., 2009a).

La insulina y el factor de crecimiento
insulinico tipo | (IGF-1) estarian aso-
ciados positivamente ya que las
vacas SUP tendieron a presentar
mayores concentraciones de IGF-
I que las vacas CON en el preparto
(92,9 vs. 76,8 + 6,8 ng/mL) de forma
similar a lo ocurrido con la insulina.
Sin embargo, en el posparto las
vacas SUP y CON no presentaron
diferencias significativas en las
concentraciones de IGF-1 (44,2 +
5,2 ng/mL; Figura 2D) lo que con-
cuerda con los informes anteriores
(Mashek et al., 2001; Butler et al.,
2003). Aunque los mecanismos por
los cuales la insulina y el IGF-I puede
influir en la reproduccion no han sido
completamente dilucidado, se ha
documentado que existen importan-
tes sefales hormonales que influyen
en los eventos reproductivos, tales
como la estimulacion de la secrecién
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Figura 2. Concentraciones séricas promedio de Acidos grasos no esterificados (AGNE,A), Urea (B),

Insulina (C) y factor de crecimiento insulinico tipo | (IGF-I, C) alos -15, 10, 30y 60 dpp en vacas
multiparas control (CON, ) y vacas multiparas suplementadas (SUP,H) * cuando P < 0,05
y# P <0,10.

de LH, el crecimiento folicular y la
produccion hormonal (Richards et al.,
1995; Lucy 2000, Hess et al., 2005).

Las vacas CON presentaron mayo-
res concentraciones sanguineas de
Urea que las vacas SUP en el prepar-
to (7,26 vs. 5,57 + 0,4 mmol/L). Sin
embargo en el posparto no se apre-

ciaron dichas diferencias (5,49 = 0,4 - 90 3
mmol/L; Figura 2B). Esto podria deber- 0,16 - L 8.0 $
se a un deshalance energético-proteico ® 014 4 L 70 B
de la dieta en el preparto de las vacas 5 0‘12 6.0 o
CON (Chimonyo et al., 2002) dado que la g 4 =
pastura tenia 11% PC y 68% FDN, o por 8 0,10 4 - 5.0 -
un catabolismo del tejido muscular para £ 0,08 40 @
sobrellevar el crecimiento del feto no % 0,06 3,0 E
apreciandose diferencias en el PV de 0.04 - L20 ©
la vaca (Freetly et al., 2008). 0,02 - L10 9
La expresion del mensajero de 0,00 I_._. - 0,0 ;:
ARN (ARNmM) para el receptor de la GHR IGF-I IGFBP3  IGFBP2

hormona de crecimiento (GHR),
factor de crecimiento insulinico
tipo | (IGF-I), proteinas de union 3
para factor de crecimiento insuli-
nico IGFBP3,y proteina de unién
2 para factor de crecimiento insu-
linico (IGFBP2), no fueron afecta-
das por el tratamiento, dpp o por

la interaccién entre el tratamien-
toy los dpp (Figura 3). Estos resul-
tados coinciden con trabajos previos
(Jiang et al., 2005, Schneider et al.,
2010), donde no observaron diferen-
cias en la expresion hepatica del
mensajero para GHR o IGF-I en las

Figura 3. Expresion hepatica promedio del ARN mensajero
para el receptor de la hormona de crecimiento
(ARNm GHR), factor de crecimiento insulinico tipo
I (ARNm IGF-1), proteina de unién 3 para factor de
crecimiento insulinico (ARNm IGFBP3), proteina
de uniodn 2 para el factor de crecimiento insulinico

(ARNm IGFBP2) en vacas
(CON,O) y vacas suplementadas (SUP, m).

multiparas control
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vacas para carne. Esto nos estaria
indicando que existirian otros meca-
nismos independientes de la expre-
sién hepatica del ARNm del GHR y de
IGF-1 que podria explicar la disminu-
cion de IGF-I en posparto las vacas
de carne. Por otra parte una disminu-
cién en la proporcién de la circulacion
sanguinea de IGFBP2, IGFBP3 du-
rante el periodo posparto ha sido
sugerido como un posible mecanis-
mo para afectar a las concentracio-
nes circulantes de IGF-I (McGuire et
al., 1995; Rajaram et al., 1997; Mas-
hek et al., 2001). Sin embargo, en el
presente trabajo no se observé dife-
rencias el la expresion de los mensa-
jeros a nivel hepatico para las protei-
nas de union 2y 3. Lo cual podriamos
suponer que existirian factores pos-
transcriptbmicos que estarian afec-
tado las concentraciones de las pro-
teinas de union IGFBP2 e IGFBP3 y
por lo tanto de la IGF-I en sangre.

v Desde punto de vista reproductivo
la probabilidad de vacas ciclando
a los 60 y 90 dpp fue mayor en
vacas SUP respecto a vacas CON
(Cuadro 1). Del mismo modo que
la duracién del anestro posparto
fue mas corto en vacas SUP que
en vacas CON y el periodo parto
concepcién. Por lo tanto el por-
centaje de vacas prefiadas tam-
bién fue mayor. Si bien los trabajos
con suplementacion corta preparto
son escasos mejores desempefios
reproductivos fueron encontrados por
Bellows et al., 2001 y Quintans et al.,
2009. Por otra parte pese a que no
han sido totalmente aclarados los
mecanismos por los cuales la insuli-
na y la IGF-I afecta la reproduccion,
en este trabajo se podria especular

gue una suplementacién corta pre-
parto increment6 el comportamiento
reproductivo en vacas multiparas.

No hubo diferencias significativas
en la produccion de leche de las
vacas CON y SUP (5,1 £ 0,25 kg/d).
La produccién de leche de las vacas
decreci6 de forma lineal en ambos
grupos desde 6,8 kg/d al dia 30 hasta
4,4 kg/d al dia 150 posparto. El PV al
nacer de los terneros no difirié
entre vacas CON y SUP (40,5
3,0 kg) asi como la ganancia de peso
media diaria (0,864 + 0,02 kg/d) du-
rante en periodo experimental y el PV
al destete (188,0 + 3,0 kg). Estos
resultados son similares a los encon-
trado por Lammoglia et al. (1996),
Soto et al. (2001) y Larson et al.
(2009). Por otra parte, existen traba-
jos que reportan mayores pesos de
los terneros al nacer de vacas suple-
mentadas preparto, pero cuando la
duracion del periodo de suplementa-
cion fueron de 100-120 dias preparto
(Corahetal., 1975; Perry etal., 1991).

Experimento 2b

Durante el preparto el PV y la CC
de vacas SUP y CON no difirio
(438,2+7,6 kgde PV,4,6 +£0,09ude
CC). A pesar de ello desde el parto
hasta los 56 dpp las vacas SUP
fueron significativamente mas pe-
sadas que las vacas CON (413,2 +
7,5 vs. 396,7 £ 7,1 kg de PV). Por
otra parte al parto la CC tendi6 a ser
mayor en las vacas SUP respecto a
las vacas CON, (4,2 £ 0,09 vs. 4,0
0,09u para SUP y CON respectiva-
mente). Los trabajos como el de Be-
llows et al. (2001) y Alexander et al.

Cuadro 1. Efecto de la suplementacion preparto en el desempefio reproductivo de vacas multiparas

SUP P-valor
Probabilidad de vacas ciclando a los 60 dpp (n/n) 15%(2/13) 38%(5/13) 0,01
Probabilidad de vacas ciclando a los 90 dpp (n/n) 69%(9/13) 92%(12/13) 0,002
Periodo APP (dias) 123 + 8 88+38 0,003
Periodo Parto-Concepcion (dias) 121 +7 98 + 6 0,02
Porcentaje de Prefiez (n/n) 61%(8/13) 84%(11/13) 0,002

SUP vacas multiparas suplementadas preparto; CON= vacas multiparas control; n= niamero de animales;

APP anestro posparto.
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(2002) tampoco encontraron diferen-
ciasenel PV, CC envacas primiparas
SUP por 68-62 dias preparto. Desde
el parto hasta el final del periodo
experimental la CC no difirid6 entre
las vacas CON y SUP (4,1 £ 0,08 u).
Las diferencias en PV en el posparto
pudo haber sido producida por una mayor
ganancia de peso (0,400 kg) en los 35
dias de suplementacion y mantener
esa diferencia en el posparto sin afec-
tar la CC y por lo tanto la energia
aportada por el suplemento pudo ha-
ber sido destinada hacia el creci-
miento de la vaca primipara.

Las vacas CON presentaron mayo-
res concentraciones de AGNE y
Urea que las SUP desde el prepar-
to hasta el parto (0,923 vs. 0,567 £
0,09 mmol/L de AGNE; 7,6 vs. 6,04
+ 0,4 mmol/L de Urea; Figurad4 Ay
B). Esto es consistente con los resul-
tados reportados por Chagas et al.
(2006) y Quintans et al. (2009) en

lares con suplementacién preparto y
sugirieron que las vacas control pre-
sentaron un periodo de BEN, con la
movilizacién de tejido adiposo y mus-
cular (altas concentraciones de AGNE
y Urea) para cumplir con los requeri-
mientos de energia para el manteni-
miento y la gestacion (Freetly et al.,
2008). Por otra parte, desde el par-
to hasta los 10 dpp se observé un
aumento en las concentraciones
de AGNE en vacas SUP respecto a
vacas CON (1,02 vs. 0,72 %
0,09 mmol/L), probablemente podria
deberse al estrés del parto (Grum-
mer, 1995) y/o a mecanismos ho-
meorhéticos, ya que la suplementa-
cion se detuvo al momento del partoy
por lo tanto las vacas necesitarian ener-
gia para hacer frente a los cambios
metabdlicos que implican el aumento
de la demanda de energia para la pro-
duccion de leche (Patterson et al.,
2003; Freetly et al., 2006).

vacas con baja CC al parto. Asimismo v/ Las vacas SUP presentaron mayo-
Soto et al. (2001) y Cavestany et al. res concentraciones de insulina
(2009) presentaron respuestas simi- respecto a vacas CON en el pre-
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Figura 4. Concentraciones séricas promedio de Acidos grasos no esterificados(AGNE,A), Urea (B), Insulina
(C) y factor de crecimiento similar a la insulina-lI (IGF-I, C) a los -15, 10, 30 y 60 dpp en vacas
primiparas control (CON, Q) y vacas suplementadas (SUP,@®) * cuando P < 0,05y # P < 0,10.
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Cuadro 2. Efecto de la suplementacién preparto en el desempefio reproductivo de vacas primipaf@sestotales

CON SUP P-valor
Probabilidad de vacas ciclando a los 60 DPP (n/n) 0 0
Probabilidad de vacas ciclando a los 90 DPP (n/n) 14%(2/14) 36%(4/11) ns
Periodo APP (dias) 156 + 7 144 + 8 ns
Periodo Parto-Concepcion (dias) 135 £8 128 9 ns
Prefiez (n/n) 36%(5/14) 36%(4/11) ns
SUP vacas primiparas suplementadas preparto; CON= vacas primiparas control; n= namero de
animales.
parto hasta el parto (6,39 vs. 7,9 £ ra en la disponibilidad de la energia,
0,3 uU/mL, para vacas SUP y CON, las concentraciones séricas de insu-
respectivamente, Figura 4C). A pe- lina aumentan, pero sin mejorar su
sar de una mayor concentracion de rendimiento reproductivo (Vizcarra et
esta hormona en el preparto las vacas al., 1998). Probablemente, la insulina
primiparas SUP no mejoraron su des- no estaria relacionado con el reinicio
empefio reproductivo en comparacién de la actividad ovérica, sino que esta-
con las vacas CON (Cuadro 2). Resul- ria explicando el crecimiento del teji-
tados similares fueron encontrados do muscular a través del aumento del
por Meikle et al. (2004) y Martin et al. PV (Spitzer et al., 1995; Relling y
(2005) trabajando con vacas lecheras Mattioli, 2003).
primiparas con diferentes dietas o CC Las concentraciones de IGE-I en el
desde los 21 a 45 dl’gs pr.eparto. Las preparto fue mayor en vacas SUP
concentraciones de insulina se rela- que vacas CON (97,8 vs. 51,1 + 7,9
cionan directamente con el nivel nutri- ng/mL; Figura 4D), pero luego del
cional (Gong et al., 2002) y afecta a la parto no se observaron diferen-
particion de nutrientes entre los dife- cias en dicha hormona entre va-
rentes_ organos y tejidos (Vernon, cas de ambos tratamientos. Resul-
1989) jugando un papel central en el tados similares fueron encontrados
control de la homeostasis (Chilliard et en la bibliografia, trabajos con vacas
al., 1998)' Se h.a.r'eportado eén vacas primiparas suplementadas durante 21
de primera paricion con CC baja al a 71 dias preparto presentaron au-
parto, cuando se les ofrece una mejo- mentos en las concentraciones de
IGF-I, no encontrdndose relaciones
™18 - X . con cambios en el PV o en la CC
& 2 ] 1 10,0 (Chagas et al., 2006; Engel et al.,
@ 16 L 9,0 2008; Cavestany et al., 2009). Por
o 1,4 4 - 8,0 otra parte existen revisiones biblio-
é’ 1,2 4 7,0 2 graficas sobre las acciones hormona-
< 1.0 . L 6,0 z les de la IGF-I (Kaplany Cohen, 2007)
508 | ] F5.0 % donde reportan que mayores concen-
06 | 40 & traciones sanguinas de IGF-I aumen-
g 3,0 3 tan el tamafio corporal ya sea por una
2 0.4 1 L 2,0 aumento del musculo esquelético o
<02 1 1,0 del tejido adiposo, dado a que esta
0,0 A - 0, hormona al igual que la insulina favo-
GHR IGF-| IGFBRS  1GFBF2 rece la captacion de glucosa en los

Figura 5. Expresiéon hepatica promedio del ARN mensajero
paraelreceptorde lahormonade crecimiento (ARNm
GHR), factor de crecimiento insulinico tipo | (ARNm
IGF-1), proteina de union 3 para factor de crecimiento
insulinico (ARNm IGFBP3), proteina de unién 2 para
el factor de crecimiento insulinico (ARNm IGFBP2)
en vacas multiparas control (CON, OJ) y vacas
suplementadas (SUP, B * P<0,05.

tejido inhibiendo de la gluconeogéne-
sis, y lipogénesis.

No se observaron diferencias en la
expresion del mensajero para GHR
(Figura 5). Resultados similares fue-
ron encontrados por (Jiang et al.,
2005), donde no observaron diferen-
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cias en la expresion hepatica del men-
sajero para GHR en las vacas para
carne. Sin embargo, la abundan-
cia del mensajero para IGF-I fue
mayor en vacas CON respecto a
las vacas SUP (0,496 vs. 0,288 +
0,17; Figura5y Figura 6A) a diferen-
cia a lo encontrado por los autores
anteriormente mencionados (Jiang et
al., 2005, Schneider et al., 2010). Asi
mismo, laexpresién del ARNm para
IGFBP2 fue mayor en vacas CON
respecto a vacas SUP (Figura 5y
Figura 6C). Existen reportes que han
informado que restricciones nutricio-
nales estarian asociadas con aumen-
tos en las concentraciones sangui-
neas de IGFBP-2 (Rajaram et al.,
1997, Roberts et al., 1997), indican-
do, de alguna manera una mayor ex-
presion del mensajero para este gen.

Por otro lado, la expresion del
ARNmM para IGFBP3 fue mayor en
vacas SUP en relacion a vacas
CON (1,5vs. 1,1 £ 0,09; Figura 5y
Figura 6B). Estos resultados sugie-
ren que puede haber otros factores u
otros 6rganos que estarian involucra-
dos en este mecanismo debido a que
un estudio reciente se encontré en
vacas para carne con ciclos estrales
regulares una mayor expresion del
mensajero para IGFBP3 en la pituita-
ria anterior en comparacion con vacas

1 1
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en anestro (Roberts et al., 2011).

v Al inicio del entore (60 dpp) no se
encontré ninguna vaca ciclando
(Cuadro 2). A los 90 dpp, que co-

Figura 6. Expresion hepatica del ARN mensajero para IGF-I
(A), IGFBP3(B)y IGFBP2 (C)alos-15, 10,30y 60 dpp
en vacas primiparas control (CON, O) y vacas

rresponde a la mitad del periodo
de entore, no se observaron dife-
rencias en la probabilidad de va-
cas ciclando (14 vs. 36% para CON
y SUP, respectivamente). La dura-
cion del APP fue similar para las
vacas CON y SUP (125 + 8,5 dias).
El periodo parto-concepcion fue
similar entre vacas SUP y CON. El
porcentaje de vacas prefiadas fue
similar entre tratamientos (36%).

No hubo diferencias significativas
en la produccion de leche de las
vacas CON y SUP (4,1 £ 0,9 kg/d).
La produccién de leche de las va-
cas decrecié de forma lineal en
ambos grupos desde 5,1 kg/d al
dia 30 hasta 3,3 kg/d al dia 150
posparto. EI PV al nacer de los

primiparas suplementadas (SUP, m) * P<0,05.

terneros no difirié entre vacas CON
y SUP (35,6 + 3,8 kg) asi como la
ganancia de peso media diaria
(0,659 * 0,03 kg/d) durante en pe-
riodo experimental ni el PV al
destete (136,9 + 3,8 kg). Se harepor-
tado que el aumento en la disponibili-
dad de nutrientes en el posparto tiene
mayor impacto en la produccion de
leche en comparacion con el preparto
(Wiley et al., 1991, Marston et a.l,
1995; Lalman et al., 2000). Asimis-
mo, esta mayor produccion de leche
se ha correlacionado con mayores
ganancias de peso de los terneros y
pesos al destete (Perry et al., 1991;
Spitzer et al., 1995). Por otro lado,
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Wathes et al. (2007) no encontraron
relacién entre la concentracién de
insulina y la produccién de leche en
vacas primiparas. Estos autores su-
girieron que en vacas de primera cria,
la insulina es menos importante en el
control de la particién de nutrientes
entre los tejidos corporal y la sintesis
de leche dado que en los animales en
crecimiento podrian captar mas glu-
cosa circulante hacia el masculo es-
quelético (Santos et al., 2001).

CONCLUSION

La suplementacion con afrechillo de
arroz durante los Ultimos 40 dias de
gestacién aumenté el desempefio repro-
ductivo en vacas multiparas. Durante el
preparto en este trabajo se observaron
altas concertaciones de insulina, IGF-I,
colesterol y bajos concentraciones de
AGNE y Urea en vacas suplementadas.
Estas sefales metabdlicas pueden parti-
cipar en los mecanismos que explican la
compleja relacion entre la nutricién y la
reproduccién. Se necesita mas investi-
gacion para contribuir a entender mejor
las sefiales que influyen en la actividad
reproductiva. Por otra parte, estos resul-
tados indican que bajo condiciones de
pastoreo como las nuestras una suple-
mentacion corta preparto con afrechillo
de arroz en vacas multiparas seria una
alternativa para mejorar el BEN que las
vacas en general, presentes durante el
periodo periparto y, en consecuencia, para
aumentar su eficiencia reproductiva.

Por otra parte, la funcion reproductiva
no se ve afectada por una suplementa-
cion corta de preparto en vacas de
primera cria. Se puede especular que las
vacas primiparas con moderada a baja
CC podrian priorizar nutrientes adminis-
trados con el suplemento de preparto,
hacia los misculos esquelético prevale-
ciendo la funcién de crecimiento con
respecto a otros eventos fisioldgicos tal
como la reproduccion. Se necesitan in-
formacion adicionales de vacas primipa-
ras, ya que esta categoria es muy exi-
gente desde punto de vista del manejo
nutricional en relacion al rodeo, y su
comportamiento reproductivo tiene un
fuerte impacto en la eficiencia de todo el
sistema productivo.
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INTRODUCCION

En Uruguay, el proceso de cria vacuna
serealiza casi completamente sobre cam-
po natural. El entore se realiza mayorita-
riamente desde mediados de diciembre a
finales de febrero, determinando que un
porcentaje elevado de vacas se encuen-
tre en gestacion avanzada (Gltimo tercio)
durante el invierno, cuando la disponibili-
dady calidad de forraje del campo natural
es baja (Berreta et al., 2000), y los reque-
rimientos nutricionales de las vacas ges-
tantes son mayores (25 a 30% mayores
alos de unavaca seca, NRC, 2000). Esto
determina un periodo de balance energé-
tico negativo en el cual la vaca debe
movilizar sus reservas corporales para
satisfacer sus necesidades de manteni-
miento y gestacion (Orcasberro, 1991).

La nutricibn materna durante la gesta-
cion puede «programar el desarrollo» del
ternero y afectar su comportamiento pro-
ductivo futuro. El concepto de programa-
cién del desarrollo implica que las altera-
ciones durante las etapas criticas del
desarrollo prenatal o posnatal puede te-
ner impacto a largo plazo sobre el creci-
miento y la funcién de un adulto (Caton y
Hess, 2010). El principal objetivo de la
cria de ganado de carne es su musculo
esquelético. Las fibras del misculo es-
quelético se forman antes de nacer (hi-
perplasia), durante la etapa fetal. Luego
del parto, el musculo esquelético crece
por hipertrofia, es decir, aumento del

SUPLEMENTACION

PREPARTO Y SU IMPACTO
EN LOS TERNEROS: EJE
SOMATOTROFICO Y SU

RELACION CON EL
CRECIMIENTO Y
POTENCIAL
REPRODUCTIVO

diametro en las fibras existentes (Hawke
y Garry, 2001). Por lo tanto, restriccio-
nes nutricionales durante la gestacion
podrian provocar una disminucion perma-
nente en el nimero de fibras musculares
reduciendo la masa muscular y afectan-
do negativamente el rendimiento de los
animales en un futuro (Du et al., 2009).
De esta manera se estaria comprome-
tiendo el objetivo que solicita la industria
céarnica de lograr pesos de carcasa mini-
mos de 230-240 kg a edades que no
superen los treinta meses de edad.

Por otra parte, la deposicion de grasa
intramuscular (marmoleo), en carnes pro-
ducidas en base a forraje es reducida,
afectando las caracteristicas de calidad,
tales como la terneza, jugosidad y sabor
(Hovenier et al.,, 1993, Verbeke et al.,
1999). El marmoleo esta dado por la
formacion de adipocitos que acumulan
grasa intramuscular durante el crecimien-
to posnatal, formando vetas de grasa.
Debido a que el ganado alimentado con
pasto, no es alimentado con una dieta a
base de cereales durante el «engorde» la
cual induce a la hipertrofia del adipocito,
es poco probable que el tamafio de éstos
se incremente de forma notoria durante la
fase de terminacion. Por lo tanto, el manejo
nutricional de la madre durante la gesta-
cion con el fin de aumentar la adipogénesis
intramuscular en el feto, es una alternativa
plausible para mejorar el marmoleo de
ganado vacuno alimentado en un futuro a
base de pasturas (Du et al., 2009).
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Es asi, que los periodos de carencia
de nutrientes maternos durante la gesta-
cion en momentos determinados del de-
sarrollo del musculo esquelético, podria
reducir el crecimiento de la masa muscu-
lar y generar cambios en el marmoleo del
ternero, comprometiendo asi el desem-
pefio futuro del animal (Funston et al.,
2010). La suplementacion preparto po-
dria ser una posible estrategia para me-
jorar el plano nutricional durante la etapa
fetal y aumentar asi el comportamiento
productivo futuro del ternero. Teniendo en
cuenta la importancia a nivel nacional
gue implica la produccion de carne basa-
da en sistemas pastoriles y las posibili-
dades de generar a nivel pais productos
certificados, pareceria fundamental la ge-
neracién de nuevos conocimientos que
permitan incrementar la eficiencia global
en la utilizacién de campo nativo, obte-
niendo productos de alta calidad.

El objetivo del presente trabajo fue
evaluar el efecto de una suplementacion
preparto durante el Gltimo mes de gesta-
cidn en vacas de cria primiparas y mul-
tiparas, pastoreando campo nativo sobre
los perfiles enddcrinos y la expresion de
genes relacionados con el eje somatotro-
ficoy adipogénesis en higado y musculo
de los terneros al destete y su asocia-
cion con el crecimiento de los mismos.

MATERIALES Y METODOS

Este estudio se realizé en el marco
del Experimento 2 (ay b; INIA 33) y los
detalles del protocolo experimental y de
las mediciones realizadas se presentan
a continuacion (Figura 1).

Andlisis estadistico

Los datos fueron analizados utilizan-
do el programa SAS (SAS 9,0 V, SAS
Institute Inc., Cary, NC) usando un mo-
delo mixto mediante el procedimiento
MIXED. El modelo incluyé el tratamiento
nutricional, el sexo (experimento 2b) y
los dias (medida repetida, si correspon-
di6é) y sus interacciones como efectos
fijos, y el bloque como efecto aleatorio.
La separacion de medias se realiz6 me-
diante la prueba de Tukey.

RESULTADOS

Experimento 2a. Multiparas

* La suplementacion corta preparto
no afect6 el PV al nacer, al destete
y la ganancia diaria promedio de los
terneros (Cuadro 1).

* La concentracion de proteina total
fue menor enterneros SUP que CON,
sin verse afectadas las concentra-
ciones de albimina y glucosa por la
suplementacion preparto (Cuadro 1,
Figura 2A).

* En acuerdo con el rol de la glucosa
en la secrecion de la insulina (Coffee
1998), las concentraciones de de
insulina tampoco difirieron entre tra-
tamientos. Sin embargo, las con-
centraciones de IGF-I fueron mayo-
res en terneros SUP que CON, sien-
do esta diferencia mas evidente du-
rante el primer mes de vida de los
terneros (Cuadro 1, Figura 2B,C),

30 60

Destete
20 180 DPP

PV/ PVI
SANGRE SANGRE

W

PV/ PV/

SANGRE SANGRE
BIOPSIAS
HIGADO
MUSCULO

Figura 1. Protocolo experimental. Variables analizadas: peso vivo, concentraciones
séricas de proteina total, albimina, glucosa, insulina e IGF-1 y expresion
génica de GHR, IGF1, IGFBP3 e INSR en higado y GHR, IGF1, IGFBP3,
INSR, PPARA y SRPB1 en musculo.
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Cuadro 1. Efecto de la suplementacion durante el Gltimo mes de gestacién sobre el peso vivo, las concentraciones
de metabolitos y hormonas y la expresion génica en higado y en el misculo Semitendinoso en terneros

machos
TRATAMIENTO (T) Valor P
CON SUP SE T Edad TxEdad

Peso del ternero

Peso al nacer (kg) 40,0 40,3 4.3 0,97 - -

Peso al destete (kg) 181,0 185,0 3,0 0,33 - -

Ganancia diaria promedio (kg/d) 0,74 0,80 0,03 0,31 - -
Metabolitos

Proteina total (g/L) 61,6 48,0 3,6 0,01 0,43 0,92

AlbUimina (g/L) 31,0 30,5 1,2 0,79 0,40 0,63

Glucosa (mmol/L) 1,30 1,17 0,13 0,39 0,01 0,96
Hormones

Insulina (uUI/mL) 12,4 13,5 1,9 0,71 0,01 0,35

IGF-I (ng/mL) 117,3 160,4 10,4 0,02 0,01 0,11
Expresion génica en higado?

GHR 0,11 0,12 0,02 0,85 - -

IGF1 0,35 0,26 0,03 0,17 - -

IGFBP3 0,46 0,65 0,06 0,09 - -

INSR 2,80 2,70 0,27 0,90 - -
Expresion génica en musculo?

GHR 1,51 1,72 0,53 0,79 - -

IGF1 0,08 0,09 0,02 0,83 - -

IGFBP3 0,28 0,10 0,04 0,02 - -

INSR 97,3 60,9 24,8 0,33 - -

PPARYy 0,04 0,11 0,02 0,04 - -

SREBP1 42,6 48,3 18,7 0,81 - -

*GHR=receptor hormona de crecimento, IGF1 = factor similar a la insulina-1, IGFBP3 = proteina de union de
la IGF-3, INSR =receptor de insulina, PPARY =receptor activador de la proliferaciéon de peroxisomas-y, SRBP1
= proteina de unién al elemento regulador de los esteroles-1.

sugiriendo un mejor estatus metabo-
lico y mayor potencial de crecimien-
to en los terneros hijos de madres
suplementadas durante el Gltimo mes
de gestacion (Kamiya et al., 2009;
Nkrumah et al., 2007).

* La concentraciones de glucosa, in-
sulina, e IGF-I disminuyeron con la
edad del ternero durante la fase pos-
natal predestete para los dos trata-
mientos, en acuerdo con la disminu-
cion en la produccion de leche y la
disminucion del forraje del campo na-
tivo durante el verano (Scarsi, 2012).

* La expresion hepatica de ARNm de
GHR, IGF1 e INSR no difiri6 entre
tratamientos pero el de ARNm de

IGFBP3 fue mayor en SUP que CON
(Cuadro 1). Estos resultados esta-
rian de acuerdo con los mayores
niveles de IGF-I ya que el 70% de
esta hormona se transporta en san-
gre unido a la IGFBP3 que se sinte-
tiza en el higado, aumentando su
vidamedia (Jonesy Clemmons, 1995)

La expresiéon de ARNm de GHR,
IGF1, INSR en el misculo Semiten-
dinoso de terneros al destete no
difiri6 entre tratamientos pero, en
contraste con la expresién hepéatica
el ARNm de IGFBP3 en musculo fue
menor en SUP que CON. La menor
expresion de IGFBP3 local a nivel
del musculo podria reflejar un mayor
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Figura 2. Concentraciones de glucosa (A,D), insulina (B,E) e IGF-I (CF) durante los primeros

seis meses de vida en terneros machos hijos de vacas multiparas (A, By C) machos
(linea punteada) y hembras de vacas (linea entera) primiparas suplementadas
(linea roja) o no (linea azul) durante el Gltimo mes de gestacion.

potencial de crecimento de la fibra
muscular ya que esta proteina de
union ha sido asociada a efectos
inhibitorios de la accién local de la
IGF-I (Jones y Clemmons 1995,
Sadkowski et al., 2009).

La expresion de ARNm de PPAR&
en musculo fue mayor en SUP que
CON (Cuadro 1) lo cual indicaria un
mayor potencial de adipogénesis in-
tramuscular en los terneros SUP, al
ser este factor un buen indicador de
la hiperplasia de adipocitos (Rosen
et al., 2002).

Sin embargo, la expresién de ARNm
de SREBP1 no se diferencié entre
tratamientos. La SREBP1 estimula
la adipogénesis es mediante la esti-
mulacién de la hipertrofia mas tarde
enlavidadel animal (Du etal., 2009).

En conjunto, los resultados de este
experimento indicarian un mayor po-
tencial de crecimiento y adipogéne-

sis muscular en terneros machos
SUP que CON.

Experimento 2b. Primiparas

* La suplementacion corta preparto
no afectd el PV al nacer, al destete
y la ganancia diaria promedio de los
terneros (Cuadro 2).

* Las concentraciones de proteina
total y albumina fueron mayores en
terneros SUP que CON, siendo las
concentraciones de glucosa mayo-
res en terneros hembras SUP du-
rante los primeros 3 meses de edad
y en machos SUP al destete que en
los otros tres grupos (Cuadro 2,
Figura 2D).

* Las concentraciones de de insulina
fueron disminuidas por la suplemen-
tacion en machos pero no hembras
y estas diferencias fueron mas evi-
dentes durante los primeres 3 me-
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Cuadro 2. Efecto de la suplementacion durante el Gltimo mes de gestacion sobre el peso vivo, las concentraciones
de metabolitos y hormonas y la expresion génica en higado y en el musculo Semitendinoso en terneros
machos y hembras

Metabolismo de la vaca de carne y su cria en pastoreo de campo nativo

TRATAMIENTO (T) Valor P?*
CON SUP SE T S TxS E TxSxE
Macho Hembra Macho Hembra
Peso del ternero
Peso al nacer (kg) 35,6 37,0 36,4 37,2 2,6 0,77 0,75 0,86 - -
Peso al destete (kg) 158,0 165,8 140,5 1524 10 0,15 0,34 0,84 - -
Ganancia diaria (kg/d) 0,68 0,67 0,64 0,58 0,05 0,212 0,52 0,55 - -
Metabolitos
Proteina total (g/L) 67,0ab 65,0b 70,5ab 72,4a 3,5 0,05 0,97 0,42 0,42 0,83
Allbumina (g/L) 35,0b 34,6b 350b 422a 1,5 0,07 0,13 0,06 0,21 0,28
Glucosa (mmol/L) il A5 1,30 1,26 1,30 0,08 0,30 0,16 0,56 0,12 0,06
Hormones
Insulina (ug/L) 12,5 11,4 8,4 11,9 1,1 0,13 0,29 0,05 <0,01 0,82
IGF-1 (ug/L) 65,0 87,4 92,7 95,2 20,2 0,41 0,54 0,63 <0,01 0,95
Expresion génica en higado?
GHR 0,60 1,20 1,05 1,23 0,20 0,26 0,08 0,34 - -
IGF1 0,37b 0,90a 0,66ab 0,67ab 0,12 0,84 0,04 0,05 - -
IGFBP3 1,01 1,41 1,42 1,10 0,17 0,74 0,84 0,06 - -
INSR 9,5 5,7 8,0 7,4 1,4 0,06 0,84 0,70 - -
Expresion génica en musculo?
GHR 0,19 0,14 0,20 0,22 0,03 0,93 0,11 0,69 - -
IGF1 2,03 1,73 2,63 2,23 0,52 0,31 0,52 0,92 - -
IGFBP3 1,13 1,07 0,83 0,63 0,30 0,24 0,68 0,81 - -
INSR 0,05 0,03 0,10 0,02 0,01 0,13 0,01 0,07 - -
PPARa 13,29 11,48 32,59 9,75 4,66 0,09 0,02 0,05 - -
SREBP1 0,001 0,003 0,002 0,001 0,0005 0,62 0,95 0,02 - -

1S=sexo, E=edad. Las interacciones TXE y SxE fueron no significativas (P>0.10) para todas las variables.
2GHR=receptor hormona de crecimento, IGF1 = factor similar a la insulina-1, IGFBP3 = proteina de unién de
la IGF-3, INSR =receptor de insulina, PPARYy =receptor activador de la proliferacion de peroxisomas-y, SRBP1=
proteina de unién al elemento regulador de los esteroles-1

ses edad (Cuadro 2, Figura 2E). Sin
embargo las concentraciones de
IGF-1 no fueron afectadas por los
tratamientos (Cuadro 2, Figura 2F).

* Las concentraciones de insulina
aumentaron al destete (Figura 2E)
mientras que las concentraciones
de IGF-lI en sangre leche de las
madres. y disminuyeron desde los
30 alos 90 dias, volviendo a aumen-
tar hacia el destete (Figura 2F). Los
patrones temporales de insulina e
IGF-I denotan la baja produccién de

leche inicial de las vaca primiparas
paridas al inicio de la primaveray el
incremento del consumo de forraje
por parte del ternero con el avance
de la edad (1989) y al aumentar la
porduccién de forraje en otofio
(Berreta et al., 2000).

* La expresion hepatica de ARNm de
GHR tendi6 a ser mayor en hembras
gue machos pero esta diferencia fue
mas evidente en CON que SUP (Cua-
dro 2). De manera similar, la expre-
sion de IGF1 e IGFBP3 fueron afec-
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tadas por la interaccién entre el
tratamiento y el sexo del ternero ya
que fue mayor en hembras que ma-
chos CON, no difiriendo entre los
terneros SUP (Cuadro 2). Sin em-
bargo, estas diferencias en expre-
sién génica debido a la interaccién
entre el tratamiento nutricional y el
sexo, no se traducieron en concen-
traciones diferenciales de IGF-I en
sangre.

* La expresion de ARNm de INSR en
higado fue mayor en SUP que CON
(Cuadro 2), sugirendo una mayor
sensibilidad a la insulina en este
tejido.

* La expresion de ARNm de GHR,
IGF1 e IGFBP3 en el musculo Se-
mitendinoso de los terneros al des-
tete no fue afectada por la suple-
mentacion preparto (Cuadro 2).

* La expresion de ARNm de INSR y
PPARY en musculo fue mayor en
machos que hembras, siendo esta
diferencia mayor en terneros SUP
que CON, indicando un posible ma-
yor sensibilidad a la insulina y por lo
tanto mayor estimulacion de la sin-
tesis de proteinas y lipidos (Coffee,
1998) asi como un mayor potencial
de adipogénesis intramuscular en
los terneros SUP, al ser PPARY un
buen indicador de la hiperplasia de
adipocitos (Rosen et al., 2002).

* Sin embargo, la expresion de ARNm
de SRPBP1 fue mayor en hembras
CON que machos CON y hembras
SUP (Cuadro 2) , posiblemente indi-
cando una tendencia a una hipertro-
fia de los adipocitos antes en la vida
en estos animales (Du et al., 2009)

* Estos resultados sugieren un efecto
diferencial de la suplementacion pre-
parto en terneros machos que hem-
bras, de acuerdo a los efectos
dependiente del sexo en la progra-
macion del desarrollo (Gilbert y
Nijland, 2008; Tobi et al., 2009), e
indican un mayor potencial de creci-
miento y adipogénesis muscular en
terneros machos hijos de vacas pri-
miparas SUP que CON.

CONCLUSION

El efecto de la suplementacion un
mes preparto presenté un efecto diferen-
cial en los terneros/as si la vaca es
vaquillona (primer parto) o adulta (vacas
multiparas), sugiriendo una mejora en el
potencial de crecimento y adipogénesis
muscular en terneros machos.
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