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RESUMEN: El factor de crecimiento similar a insulina (IGF-I), juega un importante papel en la
reproduccion del ganado bovino, en aspectos relacionados con la fertilidad, actuando como una sefal de
monitoreo de los eventos reproductivos cuando estan dadas todas las garantias nutricionales requeridas para la
reproduccion. El IGF-I puede ser usado como un examen de seleccion de potencial reproductivo especialmente
para vacas de alta produccion lechera cuya capacidad reproductiva se vea afectada. Sin embargo, el IGF-I no es
pronosticador de eventos reproductivos, pero si un indicador indirecto de la capacidad de un animal para lograr
reproducirse, por lo que este factor de crecimiento no seria de aplicacion clinica en la industria ganadera pero
sigue siendo importante en el estudio de la relacion entre nutricion y reproduccion. El proposito de este escrito
es mostrar varios estudios que soportan la importancia del IGF-I en la reproduccion de la hembra bovina y su
relacion con la nutricion.
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Insulin-like growth factor-1 (IGF-I)
in the reproduction of female livestock

ABSTRACT: Insulin-like growth factor-I (IGF-I) plays an important role in livestock reproduction
in aspects related with fertility, acting as a monitoring signal that allows reproductive events to occur when
nutritional conditions for successful reproduction are reached. IGF-I can be used as a reproductive potential
selection test especially for high milk production cows whose reproductive capacity can be affected. However,
IGF-1 is not a predictor of reproductive events, but rather an indirect forecaster of the suitability of the animal
to achieve reproduction, reason why this growth factor would not be of clinical application in the livestock
industry but continues to be important in the study of the relationship between nutrition and reproduction.
The purpose of this article is to show several studies that support the importance of IGF-I in female cattle
reproduction and its relationship with nutrition.
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Introduccion

La reproduccion es fundamental para la
ganaderia tanto de produccion lactea como
carnica. Las explotaciones bovinas dependen
en gran medida de la capacidad de una ternera
para llegar a la pubertad a una edad adecuada,
mantener la ciclicidad estral, lograr la prefiez
hasta llegar a feliz término. Después del parto,
la eficiencia productiva depende en gran medida
de los eventos reproductivos como la involucion
uterina y el desarrollo folicular. Todos estos
eventos reproductivos son controlados por varias
hormonas y metabolitos, entre los que tenemos el
factor de crecimiento semejante a insulina tipo I
(IGF-I). Este péptido se produce en los 6rganos
de importancia reproductiva como el hipotalamo,
los ovarios, oviductos y utero. Sin embargo, la
mayoria del IGF-I que se mide en la sangre es
producido por el higado.

La concentracion en la sangre del IGF-I es un
rasgo hereditario en el ganado bovino. El IGF-I
endocrino se asocia con varias caracteristicas
reproductivas, tales como la edad al primer parto,
la tasa de concepcion y concepcion al primer
servicio. La principal aplicacion es la posible
utilidad de la concentracion de IGF-I como un
factor de prediccion del éxito reproductivo.
Sin embargo, después de casi dos décadas de
investigacion, no hay ninguna indicacion clara de
que el IGF-I se pueda utilizar como un indicador
preciso de la capacidad reproductiva en bovinos.
En la presente revision se discutird el papel de
IGF-I en los eventos reproductivos de la hembra
bovina y su importancia como una herramienta
de evaluacion endocrina para la reproduccion.

El factor de crecimiento similar a insulina
tipo 1 en la fisiologia del sistema reproductivo
de la hembra bovina

Generalidades del IGF-1 en el sistema
reproductivo de la hembra bovina

El factor de crecimiento insulinico tipo 1 (IGF-
1) es un polipéptido sintetizado en organos de
importancia reproductiva como el hipotalamo,
ovario, oviducto y el itero, ademas de la placenta,
el corazon, el pulmoén, el rinon, el higado, el
pancreas, el bazo, el intestino delgado, el intestino
grueso, el cerebro, la médula dsea y la hipofisis.
Los principales tejidos diana afectados en
combinacion con la hormona del crecimiento son
los musculos, cartilagos, huesos, higado, rifiones,
nervios, piel, ovarios y pulmones (Daftary &
Gore, 2005).

El IGF-I cumple un papel importante en la
reproduccion de la hembra bovina, tanto
directamente cumpliendo funciones sobre el
sistema reproductivo como indirectamente siendo
indicador de una aceptable condicion corporal y
aptitud reproductiva (Veldzquez et al., 2008).

El IGF-1 es de naturaleza peptidica y se origina en
las células de la teca del ovario. Ademas, participa
en el crecimiento, desarrollo y maduracion
folicular, juega un papel importante en la
foliculogénesis inducida por las gonadotrofinas,
en la esteroidogénesis ovarica y en la funcion
del cuerpo luteo (CL) asi como la actividad de
la pituitaria y del hipotdlamo (Lenz et al., 2007)
(Figura 1).
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Exigencia de los factores de crecimiento en diferentes etapas del desarrollo folicular
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Figura 1. Representacion esquematica de la exigencia de los factores de crecimiento, como el
factor de crecimiento transformante beta (TGFR) y las familias del factor de crecimiento semejante
a insulina (IGF) y gonadotropinas en las diferentes etapas del desarrollo del foliculo ovarico en
bovinos. Los factores de crecimiento parecen ser importantes tanto en la fase inicial como en el
crecimiento folicular temprano, mientras que las gonadotropinas son esenciales para la fase final
del crecimiento del foliculo. Tomado de Webb et al. (2004).

En las hembras no gestantes, los receptores
para IGF-1 son expresados en las células de la
granulosa del ovario, en el epitelio secretor del
oviducto y de las glandulas endometriales del
utero, y se ha relacionado con marcadores de
salud folicular y desarrollo de receptores para
gonadotrofinas, enzimas estereidogénicas y
marcadores de replicacion celular. La elevacion
plasmatica del IGF-1 estd ampliamente asociada
con el estradiol y se torna importante no solamente
para el desarrollo folicular, sino también para
promover de forma directa la supervivencia del
espermatozoide o del embrion precoz (Lenz et
al., 2007).

Es importante recordar que las concentraciones
circulantes de IGF-I se alteran en las vacas con

la edad, las cuales disminuyen progresivamente
hasta la madurez. El aumento gradual en las
concentraciones de IGF-I durante la gestacion,
seguido por la disminucion alrededor del parto, se
ve reflejado en la capacidad del establecimiento
de la gestacion (Coffey et al., 20006).

IGF-I durante la pubertad

La pubertad en hembras bovinas se logra con
la manifestacion del primer estro seguida de
la ovulacion y el desarrollo de un cuerpo luteo
(CL). El principal factor endocrino que regula
el inicio de la pubertad en hembras bovinas,
es la liberacion tonica mayor de pulsos de la
hormona luteinizante (LH) durante el periodo
peripuberal (50 dias antes de la pubertad), que
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favorece el desarrollo de foliculos en el ovario
con el consiguiente incremento de la produccion
de estradiol capaz de inducir el estro y el aumento
preovulatorio de las gonadotropinas (Rawlings
et al., 2003). De hecho, el peso y la condicion
corporal se ha sugerido que son los dos principales
factores que afectan el inicio de la pubertad en
bovinos (Abeygunawardena & Dematawewa,
2004).

La concentracion circulante de IGF-1 esta
estrechamente asociada con el peso corporal
durante el crecimiento de las novillas prepuberes,
lo cual se ha comprobado en estudios, en los
cuales las novillas al aproximarse a la pubertad
presentan aumentos en la concentracion de IGF-I
(Maciel et al., 2004).

Las novillas bien alimentadas alcanzaron la
pubertad mas rapido en comparacion con los
animales de alimentacion restringida, lo que
se asocid con un menor nivel de IGF-I en la
sangre inducida por la restriccion alimentaria
(MacDonald et al., 2005). Durante el ayuno
en novillas prepuberes con restriccion de la
frecuencia de alimentacion, los pulsos de LH se
redujeron con la concomitante disminucion de la
concentracion periférica de IGF-I, y aunque estas
asociaciones pueden ser simples correlaciones en
lugar de relaciones de causa-efecto, la evidencia
indica que el IGF-I es un mediador importante
del metabolismo implicado en la aparicion de la
pubertad en novillas (Leon et al., 2004). La edad
a la pubertad no difiere en vaquillas de carne
seleccionada de alta o baja las concentraciones
de IGF-I, lo que podria explicarse en parte por el
hecho de que el IGF-I, a pesar de un importante
mediador de la pubertad, no es el tnico factor que
determina el inicio de la pubertad (Rawlings et
al., 2003).

Por otra parte, debe tenerse en cuenta que los
niveles de IGF-I son diferentes entre las novillas
que alcanzan la pubertad mas temprano y las que
lo hicieron mas tarde, solo durante el periodo
prepuberal, y no en el momento de la pubertad
(Velazquez et al., 2008).

El IGF-1 en la foliculogénesis y en el ovario

En los foliculos grandes, las concentraciones de
IGF-1 son positivamente correlacionadas con
sus niveles séricos. Ademas, el IGF-1 estimula
la proliferacion y la esteroidogénesis de las
células ovaricas, actuando en el ovario como un
mecanismo de amplificacion para la accion de
gonadotrofinas facilitando el desarrollo folicular
(Lenz et al., 2007).

ElIGF-1enlascélulas dela granulosaesunpotente
estimulante en la liberacion de progesterona y
oxitocina y se encuentran en concentraciones
elevadas en los foliculos grandes y, su sintesis,
es estimulada mediante la accion sinérgica de la
hormona foliculo estimulante (FSH) y el estradiol.
En bovinos, el IGF-1 aumenta la liberacion de
LH estimulada por la hormona liberadora de
gonadotropinas (GnRH) (Lenz et al., 2007; Sudo
et al., 2007).

Lenz et al. (2007) evidenciaron la capacidad del
ovario para producir IGF-1, en las células de la
teca interna y la membrana de las células de la
granulosa, observandose una mayor expresion
de RNAm para IGF-1 en la fase luteal inicial. Al
no encontrar la expresion de RNAm para IGF-
1 en foliculos dominantes estrogeno activos e
inactivos de vacas pre y posparto, se concluyo
que el IGF-1 del fluido folicular se deriva del
higado (Spicer, 2007).

El mecanismo de inhibicion en la produccion del
IGF-1 es activado por la insulina, la FSH y el
cortisol (Lenz et al., 2007).

El aumento en la sintesis de IGF-1 estimula la
actividad de la aromatasa e incrementa el nimero
de receptores para LH, ademas de mediar las
acciones de la hormona del crecimiento (GH)
sobre la funcion folicular. La amplificacion
de la respuesta a la FSH culmina mediante los
factores de regulacion autocrina (IGF-1, entre
otros), al final de la seleccion folicular, con la
expresion y sintesis de receptores de LH en las
células de la granulosa. También la LH estimula
el sistema aromatasa, suprime y apoya la FSH
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en la manutencion del foliculo y mantiene la
dominancia hasta el momento de la ovulacion
(Lenz et al., 2007; Spicer, 2007).

El descenso en las concentraciones séricas e
intrafoliculares de IGF-1 debilita la actividad
del ovario para sintetizar estradiol, una vez que
este factor estimula las células de la granulosa
en la produccion estrogénica. El IGF-1, parece
mediar los efectos de la FSH y de los estrogenos,
facilitando la maduracion del ovocito, ademas, el
IGF-1 y el IGF-2 determinan el crecimiento, la
diferenciacion y la supervivencia de las células
foliculares. Las acciones mas importantes del
IGF ovarico se observan cuando el IGF actua,
sinérgicamente, con las gonadotropinas, debido
a la habilidad del IGF para aumentar no solo
los nameros de receptores para FSH y LH, sino
también la actividad de los sistemas receptores
de segundos mensajeros para estas hormonas. Al
mismo tiempo, las gonadotropinas incrementan
la expresion de receptores para IGF-1 (receptores
tipo I) y pueden incrementar la sintesis de este
factor en las células de la granulosa (Lenz et al.,
2007; Sudo et al., 2007).

La FSH y la LH disminuyen la produccion
de IGF-1, tal vez, el surgimiento de la LH,
y secundariamente el de la FSH, inhiban
la produccion intraovarica de este factor
de crecimiento, para prevenir la prematura
diferenciacion de las células de la granulosa de
foliculos en crecimiento.

La biosintesis del estradiol y de la progesterona
es regulada, diferencialmente, por el IGF-1,
dependiendo del tamafio de los foliculos de
los cuales las células fueron obtenidas. Las
concentraciones mas elevadas de IGF-1 en el
fluido folicular de foliculos grandes, se debe
al mayor nimero de células de la granulosa
en aquellos foliculos grandes y no a la mayor
produccion de IGF-1; estas concentraciones
fueron encontradas en vacas.

Se verificaron concentraciones aumentadas de
RNAm para IGF-1 y sus receptores, antes de
la ovulacion, en el periodo de alta dominancia

del estradiol, en comparacion con la fase luteal,
lo que sugiere que las acciones del IGF son,
primariamente, dentro del tejido del oviducto,
posiblemente para aumentar la secrecion
de proteinas en su lumen, proporcionando
un ambiente favorable a la fertilizacion y al
desarrollo embrionario inicial. En ovejas, durante
el estro, las concentraciones de RNAm para IGF-
1 son maximas en las capas mucosa y muscular
de la pared del oviducto y en el endometrio y
miometrio.

Aunque las gonadotropinas presentan un
papel primario en el control del crecimiento y
desarrollo folicular ovariano, otros factores estan
involucrados en el proceso de la foliculogénesis.
El IGF-1 es uno de estos muchos factores de
crecimiento, con funciones especialmente en
la regulacion de las células de las granulosas
y potentes acciones en la proliferacion,
diferenciacion y esteroidogénesis de estas
células. No obstante, también hay participacion
de la hormona del crecimiento y de la insulina
en el ovario. Ademds, existe una compleja
interrelacion entre las gonadotropinas, los
factores de crecimiento, los esteroides y otras
hormonas en el control del desarrollo folicular
(Lenz et al., 2007).

La concentracion de IGF-1 en la sangre es un
rasgo de alta heredabilidad en el ganado bovino
(Swali & Wathes, 2006). E1 IGF-I endocrino se ha
asociado con varios rasgos reproductivos, como
la edad en el primer parto, la tasa de concepcion
al primer servicio y ovulaciones dobles (Yilmaz
et al., 2006; Brickell et al., 2007). La principal
aplicacion de estas relaciones es la posible utilidad
de la concentracion circulante de IGF-I como un
factor de prediccion del éxito reproductivo. De
hecho, se ha sugerido que la fertilidad futura de
terneras prepuberes puede ser calculada a través
de la medicion de la concentracion de IGF-I
circulante (Taylor et al., 2004). Sin embargo,
las investigaciones no indican claramente que
el IGF-I se pueda utilizar como un factor de
prediccion preciso del rendimiento reproductivo
del ganado bovino.



Ruiz Arboleda et al. 73

Experimentos han mostrado que el péptido
ovarico principal es el IGF-II, el cual se expreso
significativamente en células de la teca y en
comparacion con la expresion fue mucho mas
baja para ARNm de IGF-I en los cuerpos luteos
(Armstrong et al., 2000). La produccion local
de IGF-II puede ejercer importantes efectos
paracrinos-autocrinos sobre la fisiologia del
ovario a través del receptor de IGF-I (Spicer et
al., 2004). Varios estudios han demostrado que
la aplicacion exdgena de IGF-I, es un potente
estimulador del desarrollo de los foliculos y la
secrecion de estradiol en ovejas, y en bovinos, con
una presunta deficiencia de receptor de hormona
del crecimiento (GH), mostr6 una reduccion
significativa en plasma de IGF-1, disminucion del
nimero de foliculos en el ovario y detencion del
desarrollo de la primera onda folicular dominante
sin cambios en concentracion de (FSH), hormona
luteinizante (LH) y estradiol. Ademas, en la
especie bovina los receptores de IGF-I se expresan
también en el cerebro (Li et al., 2007). El IGF-1
detectado en cerebro es de origen periférico en su
mayoria y sigue en investigacion si la asociacion
entre IGF-I endocrino y la actividad reproductiva
es una relacion de causa-efecto. Ademas, aunque
es mas probable una funcién endocrina de IGF-I
en la actividad ovdrica, una accion paracrina de
IGF-I es probablemente mas influyente a nivel de
los oviductos y utero.

IGF-I durante el ciclo estral

Después de la pubertad, las hembras bovinas
tienen que mantener su ciclicidad estral a fin de
lograr finalmente la gestacion, y estd demostrado
que el IGF-I puede influir tanto en los foliculos
como en la actividad luteal. La participacion del
IGF-I durante la ciclicidad estral se ha ilustrado
en un modelo de anovulacion nutricional
inducida. En este modelo, la restricciéon de la
dieta disminuy6 gradualmente la concentracion
periférica de IGF-1, la ciclicidad y por ende la
ovulacion (Velazquez et al., 2008). El plasma de
estos animales fue menos efectivo en estimular
la proliferacion de células de la granulosa que el
plasma de terneras ciclicas (Spicer et al., 2008).
En particular, no parece existir una relacion entre

IGF-I, los cambios y secrecion de LH y FSH en
las vaquillas con insuficiencia ovarica, inducida
por la restriccion alimenticia (Veldzquez et al.,
2008).

Una moderada disminucion del consumo de
alimento reduce el tamafio de los foliculos
grandes sin afectar a las concentraciones de IGF-I
en el plasma y el liquido folicular de novillas
ciclicas. La concentracion sérica de IGF-I no se
asocia con la variacion en el nimero de foliculos
ovaricos durante las ondas foliculares del ganado
lechero (Burns et al., 2005). El IGF-I derivado
del higado se puede disminuir considerablemente
sin afectar la concentracion intrafolicular de
IGF-I, y en condiciones patologicas, como la
enfermedad quistica ovarica, la concentracion
de IGF-I intrafolicular puede ser inferior a las
concentraciones séricas (Spicer et al., 2008).

Novillas pospuberes en balance energético
negativo tuvieron una menor concentracion
plasmatica de IGF-I, cuerpo luteo mas pequefio
y menos progesterona que las vaquillas en
balance energético positivo, pero cuando las
concentraciones de IGF-I en estos animales
fueron restauradas con somatotropina bovina, el
peso o el contenido de progesterona en cuerpos
luteos no fueron afectados, por lo que se concluye
que el sistema IGF-1 intraovarico es de mayor
importancia que el sistema endocrino para la
funcion lateal. Durante el periodo preovulatorio,
hay un aumento del IGF-I circulante tanto en
ganado de carne como de leche, ademas se
afirmo que el IGF-I en plasma medido dos veces
por semana, aumentd transitoriamente durante la
fase folicular y disminuy6 durante la fase lutea
del ciclo estral (Kawashima et al., 2007).

IGF-1 endocrino en bovinos durante la
gestacion

Después de la concepcion, el embridn tiene que
atravesar el oviducto, implantarse en el utero y se
convierte en un feto viable que se entregara como
una descendencia sana al final de la gestacion.
El IGF-I podria influenciar la supervivencia de
embriones directamente después de su traslado al
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lumen del tracto reproductivo, o indirectamente
a través de acciones en el ovario, oviducto o
utero (Pena et al., 2007; Veldzquez et al., 2008).
En embriones se ha demostrado claramente
que el IGF-I puede ejercer un efecto positivo
en la preimplantacion de la especie bovina y
el desarrollo del embrion (Lima et al., 2006;
Stefanello et al., 2006). En embriones tratados
con IGF-I, se logrd una tasa de prefiez mas alta
después de la transferencia a las receptoras (Block
& Hansen, 2007). Los efectos sobre el embrion
son mediados por la accion directa de IGF-I, lo
cual es apoyado por la presencia de receptores
de IGF-I sobre el embrion durante el desarrollo
preimplantacional, pero sigue siendo incierto si
el IGF-I circulante en realidad llega al embrion,
ya que no hay ninguna correlaciéon entre las
concentraciones de IGF-I en plasma y el liquido
luminal uterino (Bilby et al., 2006). Por otro lado,
la alta expresion de receptores IGF tanto en el
oviducto como en las glandulas endometriales
del utero, sugiere que el IGF-I endocrino podria
tener un importante efecto indirecto a través
de alteraciones de la secreciones del tracto
respiratorio, de lo cual depende la supervivencia
del embrion (Fenwick et al., 2008).

El embrion debe alcanzar un tamafio adecuado
en el dia 16 de gestacion, con el fin de producir
suficiente interferon-tau para prevenir la
lutedlisis y lograr €xito en el reconocimiento del
embarazo (Robinson et al., 2006). La produccion
de interferon-tau por el embrion depende en
gran medida de un adecuado patron de secrecion
de la progesterona, derivada de la gestacion,
especialmente durante la primera semana
después de la ovulacion (Mann et al., 2006). El
IGF-I estimula la produccion de progesterona
pero, como se menciond antes, concentraciones
circulantes de IGF-I no parecen estar directamente
relacionadas con la funcion del cuerpo luteo
(CL), y cualquier efecto beneficioso del IGF-I en
la supervivencia de embriones bovinos no parece
estar mediada por la secrecion de interferén-tau
(Block, 2007; Block et al., 2007).

Los incrementos en la sangre de los niveles
de IGF-I, aumentaron la probabilidad de la

concepcion en el ganado lechero (Taylor et
al., 2004). Por el contrario, hubo una falta
de asociacion entre estos parametros en los
modelos de transferencia de embriones (Hidalgo
et al., 2004). Por otra parte, no se encontraron
diferencias significativas en la gestacion en
tipos de ganado de carne seleccionados por las
concentraciones altas o bajas de IGF-I (Yilmaz
et al., 2006). El IGF-I podria ser el medio
paracrino mas influyente durante los primeros
dias de gestacion, y esto no se puede reflejar
en las concentraciones periféricas, al comienzo
de la prefiez, pero mas avanzada la gestacion
la concentracion en plasma de IGF-I de vacas
prefiadas es mas alta que en las que no estan
gestando, y la diferencia se incrementa después
de la concepcion y logra significado estadistico
15 semanas posconcepcion. Durante el primer
y segundo trimestre, la concentracion circulante
de IGF-I comienza a disminuir poco a poco a
comienzos del tercer trimestre, lo cual es causado
por el patréon de ingesta de alimentos durante el
periodo gestacional.

En algunas investigaciones, se ha informado que
el ganado con fetos hembras tenia mayores niveles
séricos de IGF-I que las hembras prefiadas con
fetos machos, y cuando eran gemelares tuvieron
menor concentraciéon de IGF-I circulante que
las vacas con un feto unico durante los ultimos
trimestres de la gestacion. Estudios posteriores,
han encontrado que el sexo del feto no tuvo
ningun efecto en concentraciones de IGF-1, y que
no hubo diferencia entre las vacas gestando 1 o 2
fetos (Echternkamp et al., 2006).

En todas las especies estudiadas, la produccion
local de IGF-II parece ser el principal regulador
del crecimiento de la placenta (Forbes &
Westwood, 2008).

Utilizando un modelo de cobayas en el que
se infundi6 a la madre IGF-I a principios de la
gestacion, se demostré que la IGF-I aparecio
para desviar nutrientes de la madre al embrion,
mediante el aumento de transporte de la glucosa
(metil-D-glucosa) y aminoacidos éacidos (acido
amino-butirico) a la placenta (Sferruzzi-Perri
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et al.,, 2006). Este aumento del suministro de
nutrientes, se reflejo en un aumento concomitante
en el peso fetal a corto plazo enun 17% (Sferruzzi-
Perri et al.,, 2007). Hasta ahora los estudios
experimentales no han sido desarrollados en
bovinos para abordar el papel del IGF-I derivado
del higado de la madre en el crecimiento fetal.
La supervivencia y la generacion de datos es
importante, ya que la desnutricion fetal se produce
con frecuencia en la produccion ganadera (Wu et
al., 2000).

IGF-I en el periodo posparto

La rentabilidad de las empresas lecheras y de
carne, se basa en gran medida en la funcion
reproductora del rebafio durante el periodo
posparto y después del parto. Una fertilidad
normal concomitante es esencial para maximizar
la eficiencia reproductiva en el ganado, lo que es
importante no solo para mantener un intervalo
entre partos anuales, sino también porque esta
relacionado con la vida productiva de la vaca.

El anestro posparto es mas corto en el ganado
de leche que en el ganado de carne, y aunque
es modulado por varios factores, el principal
determinante de esta condicion es la nutricion
(Montiel & Ahuja, 2005).

El balance de energia de la hembra bovina
después del parto, es de crucial importancia para
la reanudacion de la ciclicidad normal, lo que
esta muy relacionado con las concentraciones
circulantes de la IGF-I (Wathes et al., 2007a).
El consumo de materia seca y la ganancia media
diaria de peso en las primeras semanas de la
lactancia, se correlacionan positivamente con la
concentracion de la IGF-I en la sangre. En vacas
de carne las concentraciones plasmaticas de la
IGF-I durante el periodo posparto, aumentaron
linealmente hasta el dia de la primera ovulacion,
lo cual se relacion6 significativamente con la
duracion del anestro (Roberts et al., 2005). Del
mismo modo, las vacas lecheras con foliculos
preovulatorios normales durante las primeras
semanas después del parto, suelen presentar una
mayor concentracion de la IGF-I en la sangre

durante este periodo, en comparacion con los
animales que desarrollan ovarios inactivos,
quistes foliculares y cuerpo lateo persistente
(Butler et al., 2006). Ademas, una reduccion
en la frecuencia de ordefio tiende a aumentar el
IGF-1, relacionandolo con una disminucion en
el intervalo a la primera ovulacion (Patton et al.,
2006).

Las concentraciones del IGF-I en la sangre
pueden disminuir en los ultimos dias de la
gestacion, e ir a un punto mas bajo en las primeras
semanas posparto, para comenzar a elevarse
posteriormente.

En bovinos sometidos a una circulaciéon reducida
del IGFI, es probable que haya una menor
respuesta en la reproduccion durante el periodo
posparto. Por lo tanto, el IGF-I endocrino es un
indicador de la competencia metabdlica para
el restablecimiento de la fertilidad durante el
periodo posparto, tanto en bovinos de leche como
de carne (Wathes et al., 2007b).

El factor de crecimiento similar a insulina
tipo 1 (IGF-I) y su relacion con el estado
nutricional de l1a hembra bovina

El IGF-1 de origen periférico se involucra como
modulador nutricional del eje neuroendocrino
reproductivo, y se sabe que los niveles circulantes
de este factor de crecimiento estan elevados
durante la pubertad de los rumiantes. Ademas, el
IGF-1 presenta un consistente papel endocrino
en el control nutricional de la secrecion de LH
en la hipofisis, y se ha demostrado que el IGF-1
exdgeno actlia como estimulante en la secrecion
de la misma (Lenz et al., 2007).

Durante un ayuno de 48 horas, se observo que
las concentraciones séricas del IGF-1 en vacas
disminuyen significativamente, en cuanto las del
fluido folicular no se alteran, lo que sugiere que
las producciones hepatica y ovarica de este factor
de crecimiento estan bajo diferentes sistemas de
control. Colectivamente, estos resultados indican
que en bovinos las células de la granulosa y una
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menor extension de las células tecales pueden
contribuir con una porcion del IGF-1 y del IGF-
II intrafolicular (Lenz et al., 2007).

Durante periodos de subnutriciéon, cuando
la insulina y la LH estdn reducidas, un
descenso en el mecanismo inhibitorio sobre la
produccion intraovérica de IGF-1, puede ayudar
a la continuidad de la funcion folicular, por
manutencion de los niveles intrafoliculares de
IGF-1. Contrariamente, los autores afirman que
durante periodos de estrés, cuando los niveles
sistémicos de cortisol estan elevados, un aumento
en el mecanismo inhibitorio sobre la produccion
intraovarica de IGF-1, puede contribuir a la
reduccion de la funcion reproductiva. En vacas
de leche durante el posparto inicial, el IGF-
1 ayuda a predecir el estado nutricional y
reproductivo. Vacas con una elevada condicion
corporal durante el periodo seco o paricion,
pierden mas su condicion corporal posparto y
tienen un periodo mas profundo y mas largo del
equilibrio energético negativo, una mas pobre
funcion hepatica y niveles mas bajos del IGF-
1 al empezar el posparto. Asi, una desnutricion
crénica reduce las concentraciones plasmaticas
del IGF-1(Lenz et al., 2007).

Las diferencias en el consumo voluntario de
materia seca durante la gestacion, podrian explicar
que la cantidad de nutrientes en la ingesta tiene
una influencia mayor que las reservas de energia
del cuerpo sobre el IGF-I en el plasma de las
vacas gestantes (Lents et al., 2005).

El balance energético es el resultado de la
diferencia energética entre las necesidades del
animal y los aportes alimentarios. Durante las
2-4 ultimas semanas de gestacion se produce
un aumento sustancial de las necesidades
energéticas, debido al desarrollo fetal y a las
necesidades de sintesis de calostro, situacion que
se acompafia de una disminucion en el consumo
de materia seca. Estas dos circunstancias son,
con frecuencia, responsables del desarrollo de un
balance energético negativo que se inicia unas

semanas antes del parto, lo que conlleva a niveles
bajos de insulina y glucosa en sangre (Crespi et
al., 2000).

Hay una creciente evidencia del efecto de la
nutriciéon en el desarrollo de foliculos. La dieta
también se ha correlacionado positivamente con
la tasa de crecimiento y el tamafio del foliculo
ovulatorio, y durante la lactancia la medida del
déficit del balance de energia negativo es un
factor importante para controlar el crecimiento
del foliculo, ademas, estudios recientes también
han puesto presente la relacion entre la ingesta
alimentaria y la competencia en el desarrollo
del ovocito. Factores extraovaricos, como las
hormonas metabolicas y la produccion local de
factores de crecimiento, estan involucrados en
la mediacion de estos cambios inducidos por la
nutricion en la dinamica folicular y la calidad del
ovocito (Figura 2).

Durante el ayuno corto, en novillas prepiberes
con restriccion de la frecuencia de alimentacion,
los pulsos de LH se redujeron con la concomitante
disminucién de la concentracion periférica de
IGF-I, y aunque estas asociaciones pueden ser
simples correlaciones en lugar de relaciones de
causa-efecto, la evidencia indica que el IGF-I
es un mediador importante del metabolismo
implicado en la aparicion de la pubertad en
novillas (Ledn et al., 2004).

La menor concentracion de IGF-I en vacas
con balance energético negativo, podria tener
efectos perjudiciales en la foliculogénesis.
Trabajos previos han demostrado que las vacas
con baja circulacion de IGF-1 durante las
primeras 2 semanas después del parto, tienen
tasas de concepcion menores a las del primer
servicio, mientras que las que regresan a balance
energético positivo después de 3 semanas del
parto, tienen mayor concentracion de IGF-I en
liquido folicular, produciendo una mejor calidad
de ovocitos (Llewellyn et al., 2007; Fenwick et
al., 2008).
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Influencia de los factores metabolicos sobre la funcion ovarica
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Figura 2. Influencia de los factores metabdlicos sobre la funcién ovarica. Hay un gran nimero
de factores metabdlicos implicados en la regulacion de la funcion ovarica, los que incluyen
las hormonas y factores de crecimiento, como la insulina, glucagén, la leptina, hormona del
crecimiento (GH), hormonas tiroideas, IGF hepatico y sus proteinas de unién, asi como los
combustibles metabdlicos, tales como glucosa, acidos grasos y las lipoproteinas de alta y baja
densidad. LDL = lipoproteinas de baja densidad, HDL = lipoproteinas de alta densidad, T3 =
triyodotironina, T4= tiroxina. Tomado de Webb et al. (2004).

Trabajos previos han reportado que vacas que
paren con una baja condicion corporal, y por
consiguiente un balance energético negativo,
presentan un menor nivel de IGF-I de origen
hepatico, lo cual tiene un efecto negativo sobre el
ovario, para el reinicio de su actividad, afectando
también la fisiologia del utero (Ruiz et al., 2010)
(Figura 3).

Conclusiones
Podemos afirmar que el IGF-I endocrino actua

como una seial de monitoreo que permite modular
los eventos reproductivos cuando las condiciones

nutricionales son satisfactorias. Sin embargo, el
IGF-Ino esun predictor de eventos reproductivos,
sino mas bien un estimador indirecto de la aptitud
del animal para alcanzar la reproduccion. Esto es,
en parte, porque IGF-I endocrino no proporciona
ninguna informacién acerca de acciones
autocrinas o paracrinas. Para hacer mas complejo
el mecanismo, el IGF-I necesita interactuar con
otras hormonas (por ejemplo, las gonadotropinas)
para lograr la plena reproduccion. Aun asi, los
perfiles de circulacion de IGF-I seguiran siendo
de importancia fundamental en la comprension
de las interrelaciones entre la nutricion y la
reproduccion.
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Influencia del balance energético negativo sobre la fertilidad
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Figura 3. El balance energético negativo, tiene influencia sobre la fertilidad por sus efectos sobre
el higado en la formacion del factor de crecimiento similar a insulina tipo 1 (IGF-I); los receptores
para la hormona del crecimiento (GHR-1A); los receptores para IGF-I (IGFBPs2-3-6) y la subunidad
acido labil (ALS), en el ovario y utero y cambios asociados a los metabolitos de la movilizacion
grasa como los acidos grasos no esterificados (NEFA), beta hidroxibutirato (BHB) y la urea, asi
como la disminucién de receptores de GH, trayendo como consecuencia una disminucién en la
esteroidogénesis y maduracion folicular. Tomado de Wathes et al. (2007c).
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