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RESUMEN

Para determinar la correlacién entre la cinquemia y los indicadores reproductivos de la vaca lechera'y
las concentraciones de Zn en suero sanguineo que constifuyen un riesgo significativo para la presentacién
del anestro posparto y la repeticion de servicio de Inseminacién Arfificial se seleccionaron 143 animales
con seis a ocho afios de edad y fercera a cuarta lactancia. Se determiné la correlacién entre la cinquemia
y los indicadores reproductivos y la asociacién entre las concentraciones de Zn en suero sanguineo y el
anestro y la repeficion de servicio de Inseminacion Arfificial. Los rebarios presentan baja eficiencia repro-
ductiva y la cinquemia fuvo una correlacién negativa (P= 0,0000) con el anestro posparto y el infervalo
parto concepcion. Para el anestro posparto cuando la cinquemia inferior a 15 pmol/L consfituyd un riesgo
relativo (RR) significativo, con RR de 1,74 (p=0,0070), menor que 14 pmol/L, RR de 2.69 (P= 0,0000) e
inferior a 16 pmol/L no lo fue, RR 1,04 (p= 0,8282). Para la repeticién de servicio de Inseminacion Arfifi-
cial la cinquemia inferior a 15 pmol/L consfituyé un factor de riesgo significativo, RR= 3,83 (P= 0,0000),
inferior a 14 pmol/L, RR 5,20 (p= 0,0000) y no lo fue cuando sus concentraciones fueron menores de 16
pmol/L, RR= 1,77 (p=0,1191). Se concluye que la cinquemia tuvo una correlacién negativa y altamente
significativa con los indicadores reproductivos y cuando desciende de 15 pmol/L constituye un factor de
riesgo significativo para la presentacion del anestro y la repeficién de servicio de Inseminacion Arfificial.

Relationship between cinquemia and fertility in Crossbred Hosltein x Zebu dairy cows

SUMMARY

In order to defermine the correlation between the cinquemia and the reproductive indicators of the

dairy cow and the concentrations of Zn in blood serum that constitute a significant risk for the presentation
of the postpartum anesfrus and the repetition on service of Artificial Insemination, 143 animals with six to
eight elderly years and third and fourth lactation were selected. The correlation between the cinquemia
and the reproductive indicators and the association between different concentrations of Zn in blood
serum and the anestrus and the repetfition on service of Artificial Insemination were defermined. The herds
present low reproductive efficiency and the cinquemia had a negative correlafion (p= 0.0000) with the
postpartum anestrus and the interval parturition. For the postpartum anestrus when the lower cinquemia
than 15 pmol/L, constituted a relative risk (RR) 1. 74 (p= 0. 0070) and lower than 14 pmol/L, RR 2.69
(p= 0. 0000) and lower to 16 pmol/L was not, RR 1.04 (p= 0.8282). For the repetifion of service of
Artificial Insemination, the lower cinquemia to 15 pmol/L constituted a relative risk (RR) factor, RR 3.83
(p=0.0000), lower to 14 pmol/L, RR 5.20 (p= 0.0000) and was not when its concentrafions were
under 16 pmol/L, RR 1.77 (p=0.119. Itis concluded that that the cinquemia had a negative and highly
significant correlation with the reproductive indicators and when it descends from 15 pmol/L it constitutes
a significant relative risk to the presentation of anestrous and repetition of service of Artificial Inseminafion.

INTRODUCCION

la eficiencia reproductiva antes que se manifiesten la

hipocinquemia y otros sintomas clinicos (Yatoo et al.,

El Zn regula muchos de los efectos relacionados
con la acciéon de hormonas reproductivas y vias me-
tabdlicas dentro del organismo y cumple importantes
funciones, entre ellas la reproduccion por lo que su
deficiencia en las vacas lecheras ocasiona pérdida de

2013, p. 964).

En la region central de Cuba se diagnostico la de-
ficiencia de Zn en el sistema suelo-planta-animal y la
misma estuvo entre los principales factores que deter-
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minan la eficiencia reproductiva (Garcia et al., 2010a, p.
229; Noval et al., 2014, p. 28). Este autor demostr6 que
el empleo de la suplementacion parenteral de Cu, Zny
Mn durante el periodo de transicion de la vaca lechera
restableci6 las concentraciones sanguineas y hepaticas
de esos microelementos y favoreci6 su comportamien-
to reproductivo.

El anestro posparto y la repeticién de servicios son
los dos trastornos reproductivos de mayor incidencia
en la region central de Cuba, donde se conoce el im-
pacto que sobre ellos tiene la deficiencia de Cu (Garcia
et al., 2010b, p. 235) y se utilizan varios protocolos de
tratamientos hormonales para el tratamiento del anes-
tro en las vacas lecheras (Garcia et al., 2017, p. 270). Sin
embargo, en el pobre comportamiento reproductivo
de las vacas lecheras influyen otros factores, especial-
mente las deficiencias de otros minerales, entre ellos el
Zn, pero no se conoce con exactitud el impacto de la
deficiencia de este microelemento sobre la fertilidad
de la hembra bovina.

El objetivo de este trabajo fue determinar la corre-
lacién la cinquemia y los indicadores reproductivos de
la vaca lechera, y las concentraciones de Zn en suero
sanguineo que constituyen un riesgo significativo para
la presentacion del anestro posparto y la repeticion de
servicio de Inseminacién Artificial.

MATERIALES Y METODOS

La investigacién se desarroll6 en el periodo lluvioso
en los afios 2011-2012, en seis unidades de produccién
de la ganaderia bovina de Cuba, pertenecientes a una
empresa pecuaria ubicada en la zona central de Cuba
donde la temperatura promedio anual de la zona es
de 24,3'C, méxima de 33,6'C en agosto y minima de
11,9 °C en enero, precipitaciéon anuales promedio de
1 530 mm, el mes més lluvioso fue octubre con 292,4
mm y el de menores precipitaciones enero, con solo
25,4 mm y la lluvia caida durante el periodo lluvioso
(mayo — octubre) representa como promedio el 73,3 %
del volumen total anual, segiin datos del Centro Me-
teorolégico Provincial.

Para los estudios se utilizaron vacas con seis a ocho
anos de edad, tercera y cuarta lactancia, condicién
corporal entre tres y cuatro, ocho meses de gestacion,
produccion lactea de 7,46 + 1,43 L vaca™ dia?, del ge-
notipo Holstein x Cebt (H x C), sin patologias en su
aparato genital, clinicamente sanas, libres de brucelo-
sis, tuberculosis y clinicamente sanas.

En todas las unidades en el periodo lluvioso el sis-
tema de pastoreo es rotacional en linea, con una inten-
sidad de pastoreo de 54,0 UGM ha*dia, carga global
de 1,5 animales ha?, donde el alimento fundamental
fue el pasto, el cual mantuvo una disponibilidad media
por animal de 17,3 kg MS vaca™ dia™ y recibian como
suplemento mineral fosfato dicalcico (0,060 kg MS).
Las vacas se ordenaban de forma manual, dos veces
al dia, entre las 2 a.m. y las 5 a.m., y entre a las 2 p.m.
y 5 p.m. Se empleaba el sistema crianza natural con
amamantamiento restringido.

Las muestras de sangre para la determinacién de
las concentraciones séricas de Zn se tomaron por veno-
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puntura de la yugular en tubos de ensayos sin anticoa-
gulante, esterilizados y desmineralizados; en ellos se
deposit6é una cantidad de 10 mL de sangre; las mismas
se centrifugaron a 2 500 g durante 10 minutos, y se
obtuvo el suero sanguineo, el que se almacené a -10 °C
hasta su andlisis.

Las determinaciones de Zn en suero sanguineo se
realizaron por espectrofotometria de absorcién atomica
(Miles et al., 2001), en un equipo SP-9 de la firma PYE
UNICAM segtn los procedimientos del fabricante.
Los exdmenes se realizaron en el laboratorio de espec-
troscopia del Centro de Investigaciones Agropecuarias
(CIAP), de la Universidad Central “Marta Abreu” de
las Villas, UCLV.

Se analiz6 la situacién reproductiva por los proce-
dimientos recomendados por Brito et al. (2010, p. 18),
evaluandose el periodo de Anestro posparto (APP),
Intervalo Parto-Primer Servicio (IPPS), Intervalo Parto-
Concepcién (IPC), Intervalo Parto-Parto (IPP) y los
Servicios por Gestacion (S/G). La eficiencia en la de-
terminacién de la hembra en estro (EDHE) segtn lo
recomendado por O’Connor (2007, p. 275).

A todos los animales se les realiz6 el examen gi-
necolégico y se consideraron como ciclicas, aquellas
hembras que a la palpacién rectal presentaban cuerpos
lateos o evidencias de foliculos en desarrollo y anéstri-
cas las que no lo presentaban (ovarios lisos), después
de dos exploraciones sucesivas a intervalo de 14 dias
(Hernandez, 2012, p. 22). Se consideraron repetidoras
del servicio de Inseminacién Artificial (IA) las que ne-
cesitaron mas de tres IA para lograr la gestacion.

Durante todo el periodo de observacién la detec-
cién del celo se realiz6 de 6-10 am. y de 2-6 pm. por
hombres entrenados y auxiliados por toros receladores
(desviacién de pene) en una relacién toro\vaca de
1:25 (Pedroso y Roller, 2004, p. 34). La IA se efectud
aplicando el método cervical profundo por un técnico
experimentado, con una eficiencia técnica entre 50 y 55
% en los ultimos 4 afios, usando semen congelado en
pastillas de toros de fertilidad probada.

Se calcularon los estadisticos descriptivos para la
cinquemia y los indicadores reproductivos. Se realiz6
una correlacién lineal simple entre las concentraciones
séricas de Zn y los indicadores reproductivos, los que
se compararon entre los animales hipocinquemicos y
normocinquemicos, < 13,01 umol/L y > 13,01 umol/L
(Garcia, 2016, p. 74) mediante una prueba de t-Student
para muestras independientes. En los procesamientos
anteriores se emplearon los paquetes estadisticos Stat-
graphis Centurion Ver. XV.II (Statistical Graphic Corp.,
USA) (2006).

Se determind la asociacién entre la cinquemia y el
anestro y la repeticion de servicio mediante un estudio
de tipo prospectivo (cohorte), para un nivel de confian-
za del 95 % con hipétesis bilateral y la conformacién de
tablas de contingencia 2 x 2 (Thrusfield, 2005, p. 266).
Para la presentaciéon de ambos trastornos reproducti-
vos en animales hipocinquemicos, utilizando el paque-
te estadistico Epidat 3.1 se determinaron las medidas
de asociacién, riesgo relativo (RR), riesgo atribuible
(RA), fraccién etiolégica (FE) y fraccion etioldgica de
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la poblacion (FEP) y las de significacién estadistica
mediante la prueba y2.

RESULTADOS Y DISCUSION

El periodo de APP es demasiado largo (Tabla I); la
duracién de este indicador no debe no debe ser supe-
rior a 56 dias y su prolongacién puede ser la causa de
que el IPPS sea superior a los 162 dias (Brito et al., 2010,
p- 18). Segtin estos autores el IPPS no debe exceder en
mas de 18 dias al PEV cuyo tiempo ideal, establecido en
la mayoria de los rebafios lecheros a nivel mundial es de
45 dias, y consecuentemente no debe ser mayor de 63 a
65 dias.

El IPC (Tabla I) constituye un problema reproducti-
vo grave en los rebafios estudiados ya que es superior
a 120 dias e indica la presencia de anestro, errores en la
deteccion del celo, que éste es silencioso, poco intenso o
poco apreciable o que existe repeticion de servicios de
IA (Gonzalez-Stagnaro, 2002, p. 310; Garcia, 2018, p. 20).

La causa fundamental de la prolongacion del IPC es
el APP porque el valor promedio de los S/G (TablaI) se
correponden con 53,19 % de gestaciones al primer srvicio,
que representa un problema moderado de fertilidad, lo
que se corrobora porque en este estudio solamente el 6
% de las vacas necesité mas de tres inseminaciones para
gestarse. Los resultados de estos indicadores muestran
correcta identificacién del estro, que en estos rebafios
oscil6 entre 63 y 70 %, ademas, indican correcta técnica
de IA, y que esta se realiz6 en animales que realmente
estaban en celo (Mazzucchelli et al., 2010, p. 42).
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Por las consideraciones anteriores, el APP de las vacas
es la causa del alargamiento del IPPS, IPC e IPP (Tabla
I). Este tltimo indicador fue superior a los valores ade-
cuados y 6ptimos y se corresponde con una natalidad
de 75,05 % debido a la estrecha relacion entre el IPP y el
indice de natalidad de un rebano (Brito et al., 2010; 20).

Las concentraciones promedio de Zn en suero sangui-
neo (Tabla I) son similares a las diagnosticadas en iguales
condiciones de produccién por Garcia et al., 2010a, 229 y
Noval et al. (2016, p. 373). Existié una correlacién negativa
y altamente significativa (p= 0,0000) entre la cinquemia y
el APP (r=-0,52, R?*=27, 24 %) y con el IPC (p=0,0002) (r =
-0,30, R*=9,39 %). Los coeficientes de correlacion (r) y de
determinacion (R?) entre las concentraciones séricas de Zn
y el APP indican que este trastorno reproductivo estd mas
determinado por la cinquemia que el IPC, debido a que
sobre este indicador influyen la repeticion de los servicios
de IA, provocada por factores externos a la fisiologia de
la vaca, entre ellos, la técnica de la IA.

Las hembras con cinquemias inferiores a 13,01
umol/L, limite critico de deficiencia de Zn en las vacas
lecheras en las condiciones de producciéon de Cuba
(Garcia, 2016, p. 74), tuvieron mayores (p< 0,001) IPPS,
IPC e IPP (Tabla II). En cambio, no se afectaron los S/G
y el porcentaje de gestaciones al primer servicio de IA;
lo que puede estar motivado porque en la eficiencia de
estos indicadores influyen factores subjetivos y de la
técnica de IA (Gonzalez-Stagnaro, 2002 p. 310).

En la Figura 1 se aprecia que las concentraciones
de Zn en suero sanguineo inferiores a 15 pmol/L ya

1.04

<15
Concentraciones de cinquemia (umol/L)

<16

Figura 1. Riesgo relativo de la presentacion del APP lecheras con diferentes concentraciones de cinquemia
(Relative risk of the presentation of the dairy APP with different concentrations of cynchemia).

Tabla I. Estadigrafos descriptivos de los indicadores reproductivos evaluados en las vacas lecheras investi-
gadas (Descriptive statistics of reproductive indicators assessed in the milk cows investigated).

Parametro  +DE CV (%) Minimo Maximo
Anestro posparto (dias) 107,03 + 46,59 43,53 3,00 242,00
Intervalo parto primer servicio (dias) 162,59 + 46,69 28,64 53,00 298,00
Intervalo parto concepcion (dias) 199,74 +60,16 30,12 73,00 27,00
Servicios por gestacién (U) 1,88 + 0,86 45,80 1,00 5,00
Intervalo parto parto (dias) 481,14 + 60,31 12,53 358,00 652,00
Cinquemia (umol/L) 13,38 + 1,99 14,91 10,16 17,84

Archivos de zootecnia vol. 69, niim. 265, p. 98.
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Tabla II. Indicadores reproductivos de las vacas
con y sin deficiencia de Zn (Reproductive indicators of
cows with and without Zn deficiency).

Zn deficiente Zn normal (n=

Indicador (n=68) 75)

IPPI (dias) 190,88 £ 4,67 137, 74 + 4,44
PS (dias) 221,25+6,88° 180,35 + 6,55
IPP (dias) 502,79 +8,89° 461,53 + 6,56°
Il (U) 1,86 £ 0,10° 1,90 + 0,10°
gssﬁ%” alprimer servi- ) 5376 (537 0,5263 (52,6"

Leyenda. °® letras diferentes en los superindices dentro de la
mima fila indican diferencias estadisticas p< 0,001 (t-Student para
muestras independientes). P: proporciones.

constituyen un riesgo relativo significativo para la pre-
sentacion del APP [RR= 1,74 (p= 0,0070, IC 95 % 1,13-
2,70)] y menores de 14 umol/L [RR= 2,69 (p= 0,0000;
IC 95 % 1,78-4,05) ], en cambio, cuando son superiores
a 15 umol/L no hay asociacién significativa [RR= 1,04
(p=0,8282, IC 95 % 0,68-1,61)]. Estos resultados son las
ventajas de los estudios analiticos observacionales, que
permiten conocer el impacto de un factor de exposicién
sobre la variable respuesta (Karaman et al., 2007, p. 65;
Ajakaiye et al., 2011, p.49; Garcia et al., 2012, p. 120).

Estos resultados indican que una vez que la cin-
quemia descienda de 15 pmol/L, superiores a los 13,01
umol/L que es el limite inferior del parametro de refe-
rencia e indicativo de deficiencia (Garcia, 2016; p. 74)
ya es un factor de riesgo para la presentacion del APP,
corroborando que en las enfermedades carenciales, an-
tes que aparezcan los cambios bioquimicos y los sinto-
mas clinicos se afectan el sistema inmune y el maximo
y normal comportamiento reproductivo y productivo
(Kellogg et al., 2004, p. 298).

Estudios realizados en vacas Holstein, cuyo ali-
mento base fue el pasto se encontré alta proporcion
de vacas con hipocinquemia y que la deficiencia de
este microelemento estuvo entre los factores que de-
terminaron los indicadores reproductivos del rebafio
(Balarezo et al., 2016, p. 385) aunque no cuantifican

80 - 66
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(Y0) 49
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la magnitud real del impacto de la cinquemia sobre
el APP bovino, lo que pudiera ser uno de los aportes
novedosos de este trabajo.

En la region andina de Ecuador las hembras hi-
pocinquémicas reiniciaron mas mas tardiamente la
actividad ovarica pos parto (p < 0,05), para la cual esta
carencia mineral estuvo asociada y constituy6 un fac-
tor de riesgo (p= 0,0046); ademas, tuvieron mayor (p <
0,05) IPPS que las normocingémicas (Balarezo 2018, p.
60, 79, 80). Estos resultados indican que esta carencia
mineral ocasiona anestro posparto.

Los valores del RA fueron de 66, 50 y 40 % para las
concentraciones inferiores a 14, 15 y 16 pmol/L, respec-
tivamente, la FE observada fue de 62, 42 y 5 %, indican
el por ciento de vacas que tuvieron APP por el hecho
de estar expuestos o tener cinquemias menores de 14,
15 y 16 umol/L, por igual orden y la FEP encontrada
representa que se puede obtener una reduccién del 38,
27y 3 % de los casos de APP en la poblacién si se aplica
la suplementacién de Zn, segtin las concentraciones de
cinquemia estudiados (Figura 2).

En la Figura 3 se aprecia que cuando la cinquemia
fue inferior a 14 pmol/L constituye un factor de riesgo
para la repeticiéon de servicio [RR= 5,20 (p= 0,0000; IC
95 % 2,95-9,16)], igual que cuando es menor que 15
umol/L [RR= 3,83 (p= 0,0000, IC 95 % 2,57 a 5,73) ] y
no lo fue en cuando se consideran todos los animales
que tienen menos de 16 umol/L, [RR=1,77 (p=0,1191,
IC 95 % 0,90 a 2,96)].

El RA fue de 75, 63 y 21 % para las concentraciones
inferiores a 14, 15 y 16 pmol/L, respectivamente, la FE
fue 95, 73 y 43 % e indican el por ciento de vacas que
tuvieron repeticiéon de servicio por estar expuestos
o tener cinquemias inferiores a 14, 15 y 16 pmol/L,
respectivamente; mientras, la FEP indica que se puede
reducir este trastorno en el 65, 50 y 32% de los dentro
de la poblacién si se aplica la suplementacion de Zn a
animales que tengan esas concentraciones de cinque-
mia (Figura 4).

Los resultados de este estudio indican que la suple-
mentacién del Zn tendrd impactos beneficiosos sobre el

ERA

<15 <16

Concentraciones de cinquemia (mmol/L).

Figura 2.Valores del RA, FE y FEP para el APP en vacas lecheras con diferentes concentraciones de cinquemia
(Values of RA, FE and EFF for PPP in dairy cows with different concentrations of cynchemia).
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3.83
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Concentraciones de cinquemia (pumol/L)

Figura 3. Riesgo relativo de la presentacion de la repeticién de servicio en vacas lecheras con diferentes con-
centraciones de cinquemia (Relative risk of the presentation of repetition of service in dairy cows with different concentrations of

cynchemia).

comportamiento bioproductivo en los animales tengan
cinquemias < 15 pmol/L, con la que se alcanzaria un
efecto inmediato productivo y econémico, motivado
por la mejora del comportamiento reproductivo de
los rebafios, disminuyendo los costos por tratamientos
hormonales del anestro y la repeticion de servicio;
como ha sido recomendado por otros autores (Noval
et al., 2016, p. 378; Garcia et al., 2017, p. 370).

El Zn?* actiia en procesos metabdlicos relacionados
directamente con la reproduccién y es cofactor de mas
de cien enzimas, entre ellas la super6xido dismutasa
(SOD), fundamental dentro del sistema antioxidante
del organismo (Miller, 2004, p. 166), la anhidrasa carboé-
nica (AC; EC 4.2.1.1), encargada de interconvertir dcido
carbonico en CO,, manteniendo la respiracion celular y
el equilibrio 4cido-base del organismo (Lichten, 2006,
p- 287) y la piruvato quinasa (EC, 2.7.1.40) que partici-
pa en la glucdlisis, catalizando la transferencia de un
grupo fosfato del fosfoenolpiruvato al adenosin difos-
fato (ADP), produciendo una molécula de piruvato y
otra de adenosin trifosfato (ATP) (Tubek, 2007, p. 8).

La SOD esta vinculada directamente con el sistema
antioxidante y es dependiente del Cu, Zn y Mn (An-

95
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drieu, 2008, p. 78), se considera la primera linea de de-
fensa antioxidante, desdobla el anién superdxido (02)
que se produce en el CL y luego se transforma en las
células luteales en peréxido de hidrogeno (H,O,). Este
no es un radical libre (Abuelo et al., 2015, p. 1012) pero
si luteolitico e inhibidor del transporte de colesterol a la
mitocondria para convertirse en pregnenolona, lo que
provoca que disminuya la formacién de progesterona
(P, (Marquez et al., 2011, p. 27).

El Zn es indispensable para la sintesis de la Hor-
mona Luteinizante (LH), que induce la maduracién
del foliculo pre ovulatorio y la ovulacién (Yatoo et
al., 2013, p. 964). Por lo anterior el Zn es esencial para
la produccién de estrégenos (E,) y P, y su deficiencia
aumenta la produccién de 6vulos no viables, fallas en
la maduracién de ovocitos y la ovulacién, retardo en el
inicio de la pubertad y anormalidades fetales (Campos
etal., 2005, p. 115).

Estados carenciales de Zn provocan alteracion en el
metabolismo de los carbohidratos, proteinas, lipidos,
ADN, vitamina A y especialmente de dcido araquidoé-
nico y la sintesis de prostaglandinas lo que provoca
eficiencia de utilizacién de la energia y consecuente-

HRA BFE EFEP

<15 <16
Concentraciones de cinquemia (mmol/L).

Figura 4. Valores del RA, FE y FEP para la repeticion de servicio con diferentes concentraciones de cinquemia
(Values of the RA, FE and FEP for replay of service with different concentrations of cynchemia).

Archivos de zootecnia vol. 69, niim. 265, p. 100.
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mente, trastornos de las funciones del eje hipotalamo,
hipéfisis ovario, inhibiendo la secrecién y la amplitud y
frecuencia de los pulsos de LH, que afecta directamen-
te la vida del cuerpo ltteo y la produccion de P, por las
células luteales (Hackbart et al., 2010, p. 3868; Yatoo et
al., 2013, p. 966) lo que afecta el adecuado comporta-
miento reproductivo de las vacas lecheras.

El Zn esta involucrado en la reorganizacion de foli-
culos ovéricos mediante la enzima metaloproteinasa-2
(MMP-2), que es dependiente de este microelemento
(Kendall et al., 2006, p. 467), que cumple un papel
importante en la produccién de P, por las células del
Cuerpo lateo (CL) a través de la actividad de la enzima
SOD (Sales et al., 2011, p. 59). Ademas, el Zn es esencial
para la secrecién y funcién de las hormonas tiroideas
y su deficiencia disminuye la fertilidad, provoca anes-
tro y aborto (Yatoo et al., 2013). En vacas Holstein con
hipocinquemia en la regién las regiones andinas de
Ecuador tuvieron por comportamiento reproductivo
que las que no tenian esta carencia mineral (Balarezo
et al., 2016, p. 385).

Se concluye que existe un marcado deterioro de los
indicadores de eficiencia reproductiva de los rebafos
como consecuencia del alargamiento del periodo de
APP y la cinquemia tiene una correlacién negativa y
altamente significativa con el APP y el IPC y cuan-
do desciende de 15 umol/L constituyen un factor de
riesgo significativo para la presentacion del APP y la
repeticién de servicio.
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