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RESUMEN

El presente trabajo de titulacion expone la aplicacion de un anticonceptivo temporal
(Acetato de medroxiprogesterona) y determinacion de sus efectos colaterales en
hembras caninas (canis lupus familiaris); Evaluar al (Acetato de
medroxiprogesterona) en hembras caninas (canis lupus familiaris) en la clinica
veterinaria “HACHIKO” mediante alteraciones fisiologicas y anatdmicas para
establecer efectos colaterales de su uso. Investigacion que se realizd en el canton
Rumifiahui en la ciudad de Sangolqui en la Clinica veterinaria “HACHIKO”. Los
resultados obtenidos demuestran que es uno de los anticonceptivos mas utilizados
y altamente efectivo obteniendo como resultado un 100% de inhibicion del estro en
los casos de estudio. Con la dosificacion del acetado de medroxiprogesterona que
se aplicd cada 6 meses a las 20 perras; 11 presentaron los mismos efectos en cada
dosis obteniendo como resultados 25% alopecia, 20% decoloracion del punto de
inoculaciéon y 10% lactacion (secrecion y excrecion de leche por las glandulas
mamarias). Se obtiene como conclusiones que el anticonceptivo de SINGESTAR
(Acetato de medroxiprogesterona) es efectivo en un 100% permitiendo la inhibicion
del estro. Otro de los aspectos a denotar es que la medroxiprogesterona genera
efectos colaterales puesto que con una dosificacién de tres aplicaciones con
intervalo de seis meses las hembras presentaron efectos por los progestagenos;
Estos efectos se presentaron desde la primera, segunda y tercera dosis. Las
recomendaciones estan orientadas a utilizar el acetado de medroxiprogesterona en
caso de emergencia una sola vez, dado que se desarrolla en las hembras efectos
colaterales a pesar de ser un mecanismo efectivo para la inhibicion del estro, por
ende, no se recomienda este anticonceptivo dado que es un anticonceptivo que debe
manejarse de forma ética y responsables. Es importante destacar que el acetato de
medroxiprogesterona se puede utilizar una sola vez mientras se decide por la
esterilizacion canina ya que no la sustituye.

PALABRAS CLAVE: Anticonceptivo  temporal;  Acetato de
medroxiprogesterona; ciclo estral; progestagenos; métodos anticonceptivos.






INDICE DE CONTENIDOS

CAPITULO I. INTRODUCCION1

1.1 JUSEIFICACION ..ottt
1.2 Planteamiento del problema ........cccveeeiiiieieciceceeee e
IR T o 11010 (=1 SRS SR
1.4 Objetivos de 1a INVESTIGACION ......cc.ccvrueuirieiriiirieeeeeeeee e
CAPITULO Il. MARCO TEORICO
2.1.  Anatomia del aparato reproductor de la perra..........ccecveeererineneneneennns
2000 UBEIO ettt 10
2.1.2.  TrOMPAS ULEFINAS...c.veiteeeeerieeeeeiteeeetesteestesteeeestesreessesbessaesesseesessessnensens 10
2.1.3. OVANIO weeiiecieicet ettt 11
214, VAGINA ettt sttt 11
2.1.5.  Vestibulo vaginal ...........coeiieinieiniieeeeee e 12
2.2, Organos GENItales EXTEINO .........c.cc.evrurveverieeseeeeeeeesessesseseessesesessseseesassssaens 12
2.2.0. VUIVA oo 12
2.2.2. CHIOMIS. .ttt 13
2.3.  Cicloestral de 1a Perra........ccooeieieirinirerieieieeeeeee e 13
2.4.  Fisiologia reproductiva de 12 Perra .........ccccoeeeenrenieeneieneseeeeseeieas 14
2.5, Fases del CICIO SEral ..o 14
25.1. PIOBSIIO ..ottt 15
2.5.2. ESTIO e e 16
2.5.3.  DIHBSIIO. ..ttt 17
254, ANESIO ..ottt 17
2.6, USO de PrOgeStAQENOS.......coieeetieeieiecteeee ettt te et a et s reetesteereenbesre e 18
2.7.  Métodos anticONCEPLIVOS BN PEITAS .....ccevveereeeieeteeeeteeeeste et ste et s re e 19
2.8.  Métodos anticonceptivos QUIMICOS .......cccevverrerierieeeieeeeee et 20
2.4.1 Caracteristicas de los anticonceptivos qUIMICOS ........c.ccceveeerrerveeeeeneennn, 20
2.9, PrOQgESTAGENOS .....cueevietieticteetetetee ettt ettt ettt ettt et b ettt e neene e 21
2.10. Acetato de medroXiprogeSteroNa........ccceecereriereneeienieeeeeeseeeee e 24
2.10.1.  CoNtraiNGiCACIONES.......cveveueeiiriierertentest ettt 26
2.10.2. Efectividad del acetato de medroxXiprogesterona .........ccceeevvereeecvesieneennns 26
2.10.3. Efectos adversos de 10S progestagenos ........cc.eeveeeeereeresesieseseeseeeeeeneenes 27

xii



CAPITULO IIl. MATERIALES Y METODOS

3.1.  Enfoque, proposito y tipo de investigacion ...........ccceeveeveveeeeviiieeceseeeenns 30
3.1.1. ENTOQUE ..ottt e 30
3.1.2. Prop0sito de iNVESTIGACION .........c.ccuveeevieieeiececeee e 30
3.1.3.  Alcance de [a investigacion..........cccoeereereinieenieninieeeeeee e 30
3.1.4.  Tip0 de INVESIGACION ....ueuiriiniiieieierieicreee e 30

3.2, EQUIP0S Y MALEFIAIES .....cceesveeeeeiecteeieceeeete ettt 31
3.2.1. 0 T o Lo ST 31
322, MAEIIAIES. ..ot 31
3.2.3. Material de OfICING ....cc.evveieieieeer s 32

3.3, FACtOres de eSTUIO......cc.evueieieieiieieri sttt 32

3. MIUBSTIA ...t s 32

3.5, DAt0S @ TOMAISE ......cocviriieiiriiiiere ettt 32

3.6.  Procesamiento de la informacion recolecta ...........c.cooeeovnneccnniccininnenen. 32

3.7.  Manejo de 1a INVESLIGACION ....c.coveiriiieiiieierieeie e 32
3.7.1. Datos generales de l1as hembras caninas..........cccceevveevevereecereseerieseeeenn 33
3.7.2.  TrAtAMIENTO ...cveeiteiiiteiete ettt 33
3.7.3.  Aplicacion de 18 dOSIS ......ceeeeveerieeieiiseeese ettt 34

4.1 ANALiSIS de reSUITATOS ......ceeviieiiieiiieeriee e 35
4.1.1.  Aplicacion de 12 dOSIS .........cceevevueieieiiiieseseseeeee e 35
4.1.2. Efectos de la aplicacidn de la medroxiprogesterona. .........ccccceeeeevesveennene. 36

CAPITULO V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1 CONCIUSIONES ...ttt ettt es e 40
5.2 RECOMENUACIONES ......oviuiieniriiieteietei ettt ettt eb e 41
BIDHOGIafia ..o 42
AANEBXO s 47

xiii



CAPITULO I. INTRODUCCION

La prevencion de la actividad reproductiva es uno de los temas mas controversiales
y esto se debe a la sobrepoblacion canina del Ecuador un problema que en los
ultimos afios se ha incrementado, a esto se suma el abandono de canes que
deambulan por la calle siendo una amenaza de salud publica. En este contexto, las
alternativas de prevencién son los mecanismos para mejorar las condiciones de
tenencia responsable de los canes. Las estrategias anticonceptivas en canes son el
mecanismo para la inhibicién del estro. En busqueda de esta estrategia se considera
como alternativa la prevencion temporal a través de un anticonceptivo de
progesterona (acetato de medroxiprogesterona). Al ser un producto inyectable este
debe ser suministrado en el anestro; su eficiencia se incrementa cuando se aplica

cada 5 meses en un 98%.

El acetato de medroxiprogesterona es un anticonceptivo temporal que es utilizado
en canes como medicamento de prevencion del estro y es ahi en donde radica su
importancia, dado que permite obtener un maximo efecto con dosis minimas. Los
beneficios que se obtiene de la aplicacion son la inhibicion del estro, a su vez se
evita el aparecimiento de fecundaciones indeseables y es posible controlar el
comportamiento del can que se desarrolla en el periodo del estro. A pesar de ser
uno de los recursos mas utilizados en el mercado no existe un mecanismo que sea

eficaz y sin efectos secundarios.

Por la relevancia de la tematica se considera realizar un estudio de investigacion
que permita conocer los efectos del acetato de medroxiprogesterona. El estudio esta
estructurado como un mecanismo de soporte investigativo para posteriores estudios
dejando en evidencia la existencia de los efectos del acetato de

medroxiprogesterona. La informacion expuesta en el estudio permite dar a conocer



una alternativa temporal que puede ser usada por los propietarios como una opcion

para evitar la sobrepoblacion de canes.

A su vez se deja en evidencia el desconocimiento que tienen los propietarios sobre
las alternativas que existen para inhibir el celo y la necesidad de realizar campafias
que permitan mejor el control de la poblacién de canes y evitar la sobrepoblacion.

1.1 Justificacién

La razon principal del estudio es que no se han desarrollado estudios que
demuestren los efectos adversos que se desarrollan en hembras caninas con el uso
del (acetato medroxiprogesterona). Esta informacion permite conocer los riesgos
que presentan con los progestagenos durante una aplicacién consecutiva al igual

que su efectividad.

La contribucion de este estudio seré relevante, ya que cuenta con informacion sobre
la aplicacion y datos sobre los efectos acetato medroxiprogesterona, para ello se
interviene con un diagnostico y tres aplicaciones con intervalos de cada 6 meses,
los datos serviran para corroborar los efectos y las similitudes que existe entre
estudios similares. Permitiendo que a futuro se desarrollen estudios sobre esta
temaética con la finalidad de reducir los efectos y lograr que este anticonceptivo sea

utilizado en el mercado como otro mecanismo para inhibir el estro.

En el estudio base se permite evidenciar que las alternativas (anticonceptivos) que
se emplean para la prevencién y los métodos de seleccion no es comin. Los
veterinarios requieren de un mayor conocimiento al igual que estrategias para
mejorar las practicas de prevencion del estro y reducir el nimero de casos de mala

praxis.

La utilizacion del método temporal (acetato de medroxiprogesterona) podria aportar
a reducir el impacto de un alto crecimiento poblacional de canes. Los estudios
seleccionados son mecanismos de referencia que analiza los riesgos y muestra el

impacto de la utilizacion de un método alternativo demostrando las complicaciones



y las falencias de conocimiento que existen con respecto al uso y la aplicacion de

alternativas que eviten el estro de canes.
1.2 Planteamiento del problema

La contextualizacion de la investigacion radica al considerar que existe un
incremento de canes y no existe un control eficiente, lo que conlleva al abandono y
al establecimiento de medidas sanitarias por parte del Estado. Una problematica que
requiere de intervencion y que sera analizada desde el contexto macro, micro y

Meso.

En el contexto mundial varios estudios se centran en analizar métodos especificos
para controlar la natalidad canina. Y con ello se deja en evidencia la responsabilidad
y la negligencia de los duefios frente a los cuidados que requiere una mascota. La
alta fertilidad de las mascotas incrementa la poblacion, a pesar de la existencia de
campanas no se logra un control eficiente. Ante el efecto de este crecimiento las
instituciones estatales han optado por medidas sanitarias con la finalidad de
enfrentar la problematica. La OIE establece un cddigo sanitario que conlleva
resolver el esquema de accion entorno a la sanidad y el bienestar animal por las

repercusiones que puede generar en el ambito socioecondémico y ambiental.

El control de la poblacion de perros esta orientado al desarrollo de actividades de
prevencion y a garantizar el bienestar de los animales (1). “El control reproductivo,
cuya responsabilidad incumbe esencialmente a los propietarios, puede ser uno de
los temas que se aborden en la labor pedagdgica sobre la propiedad
responsable” (1.p.56). La Sociedad Mundial para la Proteccion de Animales, “ha
realizado un célculo para el censo mundial con datos de 68 paises” (2). En el planeta
viven aproximadamente 800 millones de canes y 500 millones de canes estan
abandonados y representa el 62.5%. Para el 2014 la poblacion humana fue de 7.200
millones de personas con una relacion de rango de 1:13 a 1:14.4 (3). Bajo esta
orientacion los estudios se centran en establecer alternativas para controlar la

natalidad canina en el 2010.



En el 2011 se realiz6 una investigacion sobre los “Métodos de prevencion del estro
en perros y gatos: una encuesta sobre las practicas y creencias de meédicos
veterinarios de Turquia”, el estudio fue una recopilacion de informacion en tres
ciudades en Estambul, Ankara y Bursa orientado a determinar la utilizacion de
métodos para la prevencion del estro siendo el acetato medroxiprogesterona
(68,8%) la alternativa de prevencion para la anticoncepcién en hembras caninas.
Los veterinarios turcos no emplean los anticonceptivos porque no cuentan con una

educacion adecuada y se requiere de cursos sobre el tema (4).

Es imprescindible que los médicos estén informados de los métodos
anticonceptivos que existen con la finalidad de seleccionar el método adecuado para

cada paciente y que este acorde con las expectativas de los propietarios (4).

En América Latina la sobrepoblacion de canes es una problemaética que se
incrementd en los ultimos afios, se sabe que casi el 70% de los perros callejeros
fueron abandonados (5). Varios de los estudios se centran en el control de la
poblacion de perros, la aplicacion y el uso de métodos de control reproductivos que
son manejados como alternativa por los duefios. Se desarrolla un estudio que evalla
los métodos de control de reproduccion y a su vez potencian en campafias masivas
el control de la poblacidn de perros. Se definen criterios y consideraciones para
establecer los métodos de reproduccion que estan disponibles se considera a “la
practicidad, economia, seguridad, rapidez y menores efectos secundarios” (5),
mediante estadistica descriptiva se establecen el ranking y se corroboran que las
metodologias utilizadas y aceptadas para el control reproductivo. Para lograr esta
meta por lo menos se deberian realizar 5 campafias para reducir el 20% de la

densidad poblacional.

Los métodos no quirdrgicos tuvieron un gran impacto en el estudio dado que se
determindé por mayor puntaje que es una alternativa usada por practicidad,

economia, seguridad y menores efectos secundarios.

En el mismo contexto de analisis en América Latina en el 2011 se desarrolla un
estudio sobre los métodos de control de poblaciones caninas, realizado por Mufioz

et al., en el que se evidencia la existencia de un incremento constante de canes, en



los proximos 10 afios se estima que serd un 85% comparado con el 23.5% de la
poblacién. Una de las problematicas de bienestar animal que requiere de una
atencion oportuna. Estudio en el que se destaca la variedad de métodos que existen
para el control de la poblacion canina que podrian ser practicos y faciles de emplear

en ciudades en donde lastimosamente existe un alto crecimiento de canes (6).

Los métodos no quirdrgicos se han convertido en una alternativa para reducir la
creciente fertilidad en las poblaciones caninas. Los anticonceptivos son efectivos y
que pueden contribuir a impedir la gestacion. Este tipo de medicamentos puede ser
suministrado en inyecciones o mediante tabletas via oral. Hay una gran variedad de
anticonceptivos que puede interrumpir la gestacion, pero dentro de los eficaces
estan los progestagenos, que tienen un efecto en la hormona progesterona evitando

que se produzca el estro en las perras (6).

La sobrepoblacidn incontrolable tiene un efecto en la salud humana y genera ciertas
enfermedades zoondticas que los caninos pueden trasmitir. Es un estudio que
destaca el uso de los métodos no quirtrgicos como alternativas para reducir la

poblacion de canes.

En la ciudad de México en el 2013, se desarrolla el estudio sobre el uso de
progestagenos como anovulatorios en caninos. Mediante evidencias se destaca la
respuesta de la exposicién de los canes a los farmacos. En las hembras se determind
que existe alta susceptibilidad a farmacos hormonales, siendo indispensable que la
administracion de la dosis requiera de rigurosidad y de la aplicacion en el ciclo
estral, si no existe un proceso riguroso se afecta al estado reproductivo y la
condicion general de las perras (7).

Ante los efectos de la progesterona sintética en las hembras caninas se puede
mencionar “la asociacion de aumento de tumores mamarios y enfermedades

uterinas, piometra y alteraciones del crecimiento que cursan con acromegalia” (7).

Estudios que evidencian la relevancia del control animal y la importancia del
estudio de métodos que pueden ser practicos y factibles para reducir el nimero de

canes. En el estudio se determin6 que la efectividad de acetato de



medroxiprogesterona esta en un rango del 85% al 90% cuando es inyectable. Siendo

uno de los recursos que puede ser usado (7).

En el 2006 se realizd un estudio sobre la gestacion prolongada asociada con la
prescripcion inadecuada de medroxiprogesterona acetato. ¢Es racional y ético el
uso de progestadgenos exdgenos en perras?, se evidencian que los progestagenos
sintéticos son los méas usados en canes como medicamento para la prevencion del
estro, a pesar de la evidencia de efectos secundarios presento “tumores mamarios y
enfermedades uterinas, complejo hiperplasia quistica endometrial-piémetra y
alteraciones de la hormona del crecimiento que cursan con acromegalia” (8). En la
discusion se destaca la importancia de la aplicacién de la medroxiprogesterona
acetato y los riesgos a los que es propenso el can, no obstante, se destaca la
racionalidad y la ética que se requiere para el uso de los progestagenos y la

aplicacion de los mismos.

En el contexto de analisis micro los argumentos sobre la necesidad del estudio estan
ligados a la relevancia de los métodos quirtrgicos y no quirdrgicos que existen

como mecanismos de control de la poblacion canina.

Se destaca la importancia de una tenencia responsable de mascotas y por ende de
alternativas para evitar el incremento de la poblacion de canes. Refiere una
problemética desde la educacion sanitaria al considerar que es indispensable que
exista un conocimiento responsable de la tenencia de mascotas y esto implica la
necesidad de tener el conocimiento hacia una educacion sanitaria en la que exista
una responsabilidad y un cuidado, lo que implicaria visitas y controles regulares al

veterinario como mecanismo de una tenencia responsable (9).

Hacen hincapié en la importancia de trabajar en la educacién comunitaria para una
tenencia responsable que aporte a ser conscientes del bienestar animal y saber que

existen alternativas para reducir la poblacion a través de métodos temporales.

Un estudio similar busca analizar los factores que influyen en el abandono de canes
en el sector norte, centro, sur, y valles de Quito se realiza un anélisis integral sobre

cantidad de mascotas abandonadas en la ciudad de Quito. Para mayo del 2018 se



registraron aproximadamente 100.000 animales domésticos (Canes) de los cuales
solo el 30% tiene duefio y el 70% son canes abandonados. En el censo realizado a
16 barrios del DMQ se demostro que 4070 mascotas son abandonadas situacion que
se ha incrementado en los ultimos 5 anos “para lo cual es necesario implementar
estrategias que aumenten significativamente el impacto de las acciones de control

poblacional y de la reduccion del problema de abandono de canes en Quito.” (10).

El control reproductivo de los canes es una de las estrategias que mayor impacto
tienen en el bienestar animal. Es importante sefialar que los factores de abandono
estan relacionados a la edad, enfermedades, perdida de interés por la mascota,
ingresos destinados al cuidado del can, defuncién del propietario. Refiere un
contexto de analisis importante en el que destaca la concientizacion y el respeto que
los seres humanos deben tener hacia los animales. Situacion que mejoraria la
tenencia de mascotas y el cuidado de las mismas reduciendo los niveles de
abandono (10).

Los estudios dentro del contexto micro hacen énfasis en el control reproductivo de
la poblacién canina dado que es una problematica de bienestar animal que se da a
nivel mundial. En el Ecuador esta situacion no esta lejos de la realidad y los estudios
se centran en la reproduccion y el control reproductivo. En el Ecuador no se han
desarrollado estudios sobre los anticonceptivos temporales para hembras caninas

siendo una alternativa para prevenir la presentacion del estro en las perras.

1.3 Hipdtesis

H1

La aplicacion de acetato de medroxiprogesterona produce efectos colaterales en
perras tratadas.

Ho

La aplicacion de acetato de medroxiprogesterona no produce efectos colaterales en

perras tratadas.



Al validar los resultados obtenidos sobre los efectos colaterales en hembras caninas
(canis lupus familiaris) con la aplicacion de un anticonceptivo temporal (Acetato
de medroxiprogesterona). La hipotesis alternativa (Ha) es aceptada dado que se
presentaron efectos colaterales que son 25% alopecia, 20% decoloracion del punto
de inoculacion, y 10% lactacion (secrecion y excrecion de leche por las glandulas

mamarias).

1.4 Objetivos de la Investigacion

1.4.1 Objetivo General

Evaluar al (Acetato de medroxiprogesterona) en hembras caninas (canis lupus
familiaris) en la clinica veterinaria “HACHIKO” mediante alteraciones fisioldgicas

y anatémicas para establecer efectos colaterales de su uso.

1.4.2 Objetivos Especificos

e Evaluar la efectividad del acetato de medroxiprogesterona para la inhibicion del
estro con la aplicacion de la dosis.

e Determinar los efectos colaterales del anticonceptivo temporal (Acetato de
medroxiprogesterona) con el diagnostico.



CAPITULO Il. MARCO TEORICO
2.1.  Anatomia del aparato reproductor de la perra

La hembra canina tiene sus 6rganos genitales dentro del abdomen (criptorquidica)
contrario al macho que tiene dérganos genitales externos. Desde las estructuras
externas los 6rganos constan de: vulva, vestibulo, vagina que desemboca en el
orificio urinario, Utero, trompas uterinas y ovarios (11). En la figura 1 se identifica
la forma y ubicacién de los Organos reproductores que forman el aparato

reproductor de la perra.

Ligamento suspensorio

..... -1 del ovario ,"";/
> cw = 2 Oviducto /}

-~ - 3 Mesosalpinge
A - - 4 Ligamento propio
del ovario

- =5 Cuerno uterine

w--6 Uréter

Vejiga 7 -~
Cuerpo uterino 8 -~

Canal cervical 9===3 N\ ¢

Cuello uterino 10 -~7 N

Vagina 11---

Meato uretrzl
externo 12
Bulbo vestibular 13 _

Vesutbulo

IFosa del clitoris 17

Figura 1. llustracion de las Partes del aparato reproductor de la perra seccion
dorsal (12)



Organos genitales internos
2.1.1. Utero

El Gtero es corto mide de 3 a 5 cm se ubica en la prolongacion de la vagina tiene
una forma de V con una capa muscular gruesa, se pueden distinguir en secciones
cuello mide 1 a2 cm , cuerpo y dos trompas uterinas una izquierda y derecha de

12 a 15 cm de largo que en los extremos tienen los ovarios (13).

Dentro de la clasificacién anatdbmica se denomina bicorneo de fusion baja este
compuesto por tres capas perimetrio, miometrio y endometrio. EI cérvix es un
organo que divide el utero de la vagina y se abre durante el estro y parto. En la

figura 2 muestra una fotografia de la forma del Utero y el cérvix (14).

Figura 2. Anatomia del Gtero y cérvix (14).

2.1.2. Trompas uterinas

Trompas uterinas u oviductos tienen una estructura tubular muscular con una
dimensién de 5 a 8 cm de longitud con forma de embudo conecta el ovario con el

Gtero se encuentra sostenido por el mesosalpinx, su funcién es captar a los 6vulos

10



para cuando ocurra la ovulacién estad formado por porciones que se dividen en:

infundibulo, &mpula e istmo (15).
2.1.3. Ovario

Los ovarios es una glandula sexual que tienen una longitud media de 2 cm son
pequefias y aplanados tiene una forma oval alargada, su tamafio puede variar
dependiendo de raza de canino y también la fase del ciclo estral en la que se
encuentre. Esta envuelta en dos capas con una gran cantidad de grasa y musculo
liso que tienen una hendidura. Son considerados como glandulas con funciones
exocrinas por la liberacion de los 6vulos y de funcién endocrina por la produccion
de hormonas (12) .

Los ovarios se encuentran suspendidos en la zona lumbar ubicados caudalmente a
los rifiones en la superficie se desarrolla los foliculos y cuerpos luteos cada ovario
estan separados por aproximadamente 1 a 2 cm. En la figura 3 se observa la forma
del ovario (derecha) y el ovario rodeado por un saco peritoneal denominado bolsa

ovarica (izquierda) (14).

* Ovario cubierto por bolsa ovdrica * Bolsa ovarica abierta,mostrando
ovario

Figura 3. Anatomia del ovario de la perra (16).

2.1.4. Vagina

La vagina se localiza entre el cuello del utero y la vulva tiene una dimension de 10
a 14 cm de longitud entre la parte mas craneal se denomina fornix, la mucosa

vaginal muestra pliegues de forma longitudinal con pequefios pliegues
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transversales, el limite entre la vulva y la vagina se identifican por el meato uretral

externo (12).

La vagina esta formada por epitelio escamoso estratificado que cambia de grosor
segun el tipo de ciclo en el cual se encuentre la hembra. Se ubica entre el cuello
uterino y el vestibulo vaginal, aqui es el lugar donde se produce la copula y también
es la parte final del canal de parto (16).

2.1.5. Vestibulo vaginal

El vestibulo vaginal se extiende desde el orificio externo de la uretra hasta los labios
de la vulva es una region comun del sistema reproductivo y urinario. En la pared
ventral se ubica el tubérculo uretral que contienen el orificio uretral, esta zona se
caracteriza por la entrada de conductos glandulares que producen una secrecion

mucosa que lubrica el area durante el paso del coito y el parto de la perra (17).
2.2.  Organos Genitales externo
2.2.1. Vulva

La vulva es un orificio urogenital tienen dos labios los cuales forman una comisura
dorsal y una ventral (18). Los labios fusionados dejan por debajo una hendidura
denominada rima pudenda que consta de comisura dorsal y ventral, su funcion es
urogenital incluida en la monta y como parte final del aparato urinario, se ubica en

la posicion ventral del suelo de la pelvis (16).

Figura 4. Anatomia de la vulva de hembra canina (16).
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2.2.2. Clitoris

El clitoris es un homdlogo en la hembra al pene es pequefio ancho y tiene una
longitud de 3 a 4 cm, se encuentra en el vestibulo més cercano a la vulva, la funcion

es causar la estimulacion sexual (18).

El clitoris consta de cuerpo y glande, el cuerpo no posee una estructura eréctil se
mantiene infiltrado de grasa con arterias grandes y varios nervios en la zona ventral.
El glande si esta marcado por tejido eréctil que se ubica en una gran fosa estéa
suspendido en el pliegue transversal de la mucosa que se extiende caudal encima

del glande y fosa (13).
2.3.  Ciclo estral de la perra

La hembratiene un ciclo sexual monoéstrico de ovulacion espontanea por lo general
el intervalo del interestro muestra una duracion que puede variar entre 5 a 11 meses
que puede ser minimo de 120 dias que se considera como la fase luteal. Las perras
domesticas habitualmente suelen presentar 2 ciclos estrales en un afio estos ciclos

dependen de varios factores como: raza, edad, alimentacion y el individuo (19).

Este ciclo tiene una duracion aproximada entre 18 dias que consta de cuatro tipos
diferentes de fases; el inicio de proestro corresponde al comienzo del ciclo
reproductivo de la perra. Dentro del proestro hay un aumento de la produccion del
6vulo. EI primer estro suele variar entre un periodo de seis meses hasta quince
meses y el animal puede ser fecundado a partir de la aparicion del primer ciclo. En
el caso de razas de perros de mayor tamafio se identifica que el proceso de ciclo
estral suele tardar mas porque requiere que este tenga un proceso de desarrollo y
crecimiento més prolongado (14).

Durante este proceso el animal muestra un comportamiento, fisiologia y anatomia
qgue se muestra modificada durante el celo esto se debe efecto de hormonas el
estrdgeno en una fase inicial que generan estos cambios existe una ausencia a la
receptividad sexual, sangrado, actitudes agresivas o violentas durante el cortejo.
Las fases del ciclo estral incluyen varias etapas el proestro y estro que se los puede
denominar como un periodo de celo y el diestro y anestro que consisten en una
etapa de descanso sexual. El proceso de ovulacion de la perra suele ser espontanea

contrario a los felinos en el cual la ovulacion ocurre después de la monta (20).
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2.4.  Fisiologia reproductiva de la perra

La especie Canis lupus familiaris muestra una fisiologia reproductiva diferente de
otras especies domesticadas tiene periodos interestrales que son diferentes a la
estacion del afio con una actividad reproductiva que no tiene un patrén definido
(21). La necesidad sexual de las perras es consecuencia de un proceso funcional que
ocurre en el sistema psico-neuro-endocrino-genital en donde el eje del sistema
nervioso hipotalamo hipofisis gonadas actGan en drganos sexuales testiculos y
ovario quienes establecen el inicio de la pubertad y luego se encargan de mantener

una cantidad constante de hormonas (20).

La pubertad de los caninos tiene un periodo de seis a siete meses de edad, en el caso
de razas de menor tamafio la primera evidencia de madurez sexual es la aparicion
del celo que se puede presentar en los seis a diez meses, pero en una raza de mayor
tamano la hembra debe llegar a un peso corporal de un adulto luego el primer celo
aparece a los dos o tres meses (22).

Las perras tienen un ciclo que se da a lo largo de toda la vida del animal desde el
inicio de la pubertad después de siete afios de edad la perra suele disminuir su
fertilidad. En el macho el ciclo suele durar un tiempo promedio de seis a nueve
meses. Los cambios hormonales causan el inicio de la pubertad debido a la accién
de las feromonas que se acompafian de un cambio de conductas o comportamientos.
La pubertad se determina como un ajuste gradual que sucede entre la actividad
gonadotropinas y la facultada de las gonadas de asumir de manera simultanea

esteroidogénesis y gametogénesis (23).

En la pubertad las hormonas gonadotropinas que se secretan con niveles mas altos
denominadas hormonas foliculo estimulante (FSH) y hormona luteal (LH) este
aumento da inicio al ciclo sexual segun el aumento ciclicos y la disminucion en las
hormonas FSH y LH controlan los cambios en los ciclos ovéricos que conducen el
ciclo reproductor en la perra (24).

2.5. Fases del ciclo estral

El ciclo reproductivo normal de una hembra canina se divide en: proestro, estro,

diestro, anestro que a continuacion se explicaran con mayor detalle.
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Figura 5. Fases del ciclo estral de la perra y su comportamiento en cada etapa

2.5.1. Proestro

Se denomina también fase folicular tiene una duracion de siete a diez dias, esta
etapa indica el inicio del estro en el cual se identifica las primeras pérdidas de
sangre, se caracteriza por el aumento en el tamafio de la vulva. La secrecion de
sangre se debe a una diapédesis y de la ruptura subepitelial del endometrio. La
descarga sanguinolenta en ocasiones no se puede identificar por que las hembras

suelen lamerse (13).

La vulva puede inflamarse no solo como inicio de esta fase sino dias antes del inicio
del sangrado se identifica un cortejo y atraccién de los perros debido a que pueden
detectar las feromonas asociadas a aumento de estrogenos antes del inicio del

proestro (25).

En esta etapa hay una actividad folicular alta por eso se eleva la cantidad de
hormona foliculo estimulante que bajo su efecto procede el desarrollo del foliculo
y empiezan a aumentar concentraciones estrogénicas. Debido a que también estos
estrégenos son secretados por los foliculos ovaricos ocasiona que las paredes
vaginales adquieran una forma diferente conocido como proceso de cornificacion

los niveles de progesterona son bajos (21).
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Durante este periodo varios foliculos antrales se desarrollan, pero uno se selecciona
para ser el foliculo dominante y que llevara a cabo el proceso de ovulacion; el
foliculo dominante se diferencia de otros foliculos porque influyen hormonas
foliculos estimulantes y luteinizantes que hacen que aumente el diametro folicular
(24).

Las concentraciones minimas de progesterona que se producen en la fase de
desarrollo del foliculo pueden ser <0.5- 1ng/ml esto es consecuencia de la
luteinizacion de la fase preovulatoria que hace que se aumenten los estrogenos
alcancen maximas concentraciones después de 24 a 48 horas antes del inicio de la
siguiente etapa denominada estro (26).

El comportamiento de la hembra es un poco mas agresivo con respecto al macho
que siente una atraccion hacia la hembra, pero no acepta el cortejo y evita la monta
tiene una ausencia de receptividad sexual. La hembra suele orinar con mas

frecuencia se muestra inquieta y huidiza (27).
25.2. Estro

Es la fase siguiente del proestro tiene una duracion que puede variar entre 3 a 20
dias con un promedio de 9 dias por ese motivo es dificil determinar por qué puede
ser variable dependiendo de la raza. La ovulacion tiene lugar durante el periodo la
hembra cambia su comportamiento y se muestra mas receptiva sexualmente y

acepta el apareamiento (25).

El proceso tiene un origen hormonal con el pico de hormona LH que provoca que
suceda la ovulacion después de 48 horas desde que se produce este aumento de esta
hormona. La progesterona alcanza 2ng/ml durante esta etapa y continla
ascendiendo durante la ovulacion y luego aumenta en picos superiores a los 30
ng/ml, el estrogeno empieza a disminuir después de la ovulacion y llega hasta un

nivel basal durante el estro (28).

La segregacion de sangre de la vulva que se observo en el proestro es menor,
empieza a disminuir hasta que se detiene adquiere una coloracion marron es el
momento ideal para que ocurra la reproduccion, la vulva todavia mantiene un
tamafio mayor las hembras aceptan la monta por un periodo de 9 a 10 dias y los
rechazan por un periodo de 16 0 17 (13).
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Esta etapa coincide con la presencia celular conificada en la vagina, en el proceso
de la ovulacion la perra libera los ovocitos en estadio primario que requiere de dos
dias para que estos puedan madurar y se pueden convertir en ovocito secundario

que se mantiene viable por un tiempo de aproximadamente dos dias (27).

El periodo fértil de la hembra es cuando existe un pico de la hormona luteinizante
que es de cuatro a seis dias durante este periodo se forma el cuerpo lateo la
maduracion ovocitaria ocurren en el oviducto por ello si la hembra es montada el

primer dia de estro es probable que puede quedar prefiada (24).
2.5.3. Diestro

Es una etapa en la cual se identifica una mayor actividad del cuerpo lGteo dura de
110 dias a 140 dias después del aumento de la hormona LH en la etapa anterior y
termina cuando las concentraciones de la progesterona disminuyen a valores bajos
de 1ng/ml. Se puede dividir en metaestro una etapa en la cual se forma el cuerpo
liteo, pero durante este periodo la hembra todavia se puede mostrar sexualmente
receptiva y luego ingresa directo al diestro fase en la cual hay un mayor desarrollo

del cuerpo luteo (29).

El efecto de la hormona LH ejerce una accion luteotréfica en la primera etapa del
diestro. La prolactina puede actuar sola o con la hormona LH misma que se
desarrolla en la ultima mitad de esta fase. En esta etapa se puede observar un
aumento el tamafio mamario y al final se puede producir una secrecion que se
relaciona con el descenso de la progesterona. En el caso de hembras que no estan
prefiadas la progesterona decae en aproximadamente 2 meses después de que

ocurri6 la ovulacion (29).

En la ultima fase del diestro se puede identificar un cambio de comportamiento
empieza a rechazar la monta, ya no ocurre la liberacién de feromonas por lo cual la
hembra ya no atrae a los machos, la vulva disminuye a su tamafio norma desaparece

la flacidez y las secreciones (24).
2.5.4. Anestro

Es un intervalo aciclico que antecede a la aparicién de un nuevo estro tiene una

duracion muy variable, pero se puede decir que la hembra canina esta en estro dos

17



veces al afo. Ocurre entre el final de la fase l0tea denominada diestro se considera
una fase de ciclo de reproduccién, pero no esta directamente asociado con el

proceso estral (21).

El anestro es un periodo de inactividad ovarica estd comprendido desde el momento
en el cual la progesteronemia desciende hasta un nivel basal que ocurre
generalmente a los 90 -100 dias antes de un nuevo ciclo. El inicio de esta fase es
dificil de determinar en perras no gestantes ya que no se identifica un cambio claro
de la finalizacion del diestro todo lo contrario a perras gestantes en el que el parto

marca el final del diestro y el comienzo del anestro (28).

La perra en el anestro no muestra cambios fisicos ni de conducta no muestra una
actitud sexual, la vulva no aumenta de tamafio, no tiene secreciones, las mamas
suele ser pequefas se puede dividir en etapas que incluyen un anestro temprano,
medio y tardio (30).

2.6.  Uso de progestagenos

El progestageno es un término usado para referirse a una hormona esteroide que se
elabora con una actividad pro gestacional que tiene un efecto similar a la
progesterona que se produce durante la fase ldtea en el ciclo estral que es secretado
por la placenta, cuerpo luteo amarillo y la glandula suprarrenal. Estos farmacos
sintéticos se usan para control con efectos similares a la progesterona como una

alternativa para controlar el ciclo estral (29).

En las perras el uso de estos esteroides puede ayudar con un control reproductivo,
pero hay que considerar que pueden causar efectos metabdlicos y morfoldgicos
ademas de efectos secundarios que no sean deseados. Tienen algunas limitaciones,
ya que no es posible usarlo en todas las razas de perros, no deben usarse por un
periodo prolongado. Entre sus ventajas esta impedir la ovulacion, lo cual evita que

ocurra el proceso de fecundacion (31).

En la tabla 1 se muestra como la progesterona es una hormona fundamental dentro
del ciclo de reproduccion de la hembra en la cual su concentracién varia y se

establece de acuerdo a la produccion de dvulos y al desarrollo de la fase lutea (14).
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Tabla 1. Niveles de progesterona y su concentracion en cada etapa del ciclo estral

Progesterona sérica (ng/ml) Evento

<1.0 Anestro o proestro
1.0-1.9 3 dias pre-ovulacion
20-2.9 2 dias pre-ovulacion
3.0-3.9 1 dia pre-ovulacion
4.0-10.00 Ovulacion

Dia Optimo para cruzar a la perra 2 dias post- ovulacion
> 10.0 + citologia de células 1-5 dias post- ovulacion

queratinizadas

> 10.0 + citologia de células no Diestro

queratinizadas

Paramo RM. Progesterona sérica (ng/ml) [internet]. México: Universidad Auténoma de
México,2015.

2.7.  Métodos anticonceptivos en perras

La esterilizacion quirdrgica es un método utilizado para reducir la sobrepoblacion
de mascotas. Es un método costoso y que requiere de tiempo para realizarlo a gran
escala. Es por ello, la necesidad de emplear métodos anticonceptivos alternativos

para prevenir el estro de manera temporal (32).

En la época de estro los duefios son quienes muchas veces deciden tomar en
consideracion diversas alternativas para evitar el estro en las perras (33). Es
importante destacar que debe existir corresponsabilidad para el cuidado de los
animales sobre todo para evitar el estado de prefiez. En la actualidad existe una gran
cantidad de cachorros no deseados y muchos de ellos acaban abandonados o no
sobreviven. “La tenencia responsable de un animal es tener muy claro si tendra
descendencia o no” (15). A su vez es importante que se conozca las consecuencias
de traer camadas no deseadas y las opciones para evitar descendencia en los perros
(34).
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Los métodos anticonceptivos se convierten en una alternativa para evitar que la
prefiez en las perras. Este tipo de medicamentos puede ser suministrado por pastillas
o0 inyecciones. Los métodos temporales son requeridos por los duefios dado que son
alternativas farmacoldgicas que contribuyen a la prevencion o postergacion del

estro por tiempos determinados (34).

Los agentes que son empleados para el control quimico del estro son hormonas que
pueden ser naturales o sintéticas. “Normalmente existe una respuesta transitoria a
estas sustancias que dependera de su presencia en forma continua, cuando la

administracion cesa, la actividad ovarica se reinicia” (35).

En este contexto, el manejo reproductivo de perras requiere de diversas sustancias
con la finalidad de interrumpir o postergar el ciclo estral. De acuerdo a los
protocolos clinicos, los tratamientos para evitar el ciclo estral son diversos. Siendo

los progestagenos una de las drogas mas usadas a nivel mundial (36).
2.8.  Métodos anticonceptivos quimicos

Los métodos anticonceptivos quimicos hacen referencia al uso de hormonas
sintéticas, mismas que son introducidas en el organismo de la mascota con la
finalidad de suprimir el ciclo hormonal. Siendo una alternativa que puede ser usada
en hembras (37).

2.4.1 Caracteristicas de los anticonceptivos quimicos

e Cuando se interrumpe la administracion de hormonas vuelve a la
normalidad el ciclo reproductivo.

e Es una alternativa utilizada para impedir la ovulacion de la perra y posible
prefiez no deseada.

e Se puede emplear hormonas (acetado de medroxiprogesterona, acetato de
megestrol y proligestona).

e Las hormonas pueden administrarse via oral

e Es uno de los métodos que se utiliza para controlar la reproduccion de las

perras.
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e Para la administracién de hormonas se requiere del control veterinario para
una exhaustiva exploracion fisica, ademas se debe complementar con

pruebas analiticas (37).
2.9. Progestagenos

Los progestagenos son farmacos sintéticos que se emplean para controlar el estro
en las perras. Son conocidos como progestina o progestageno terminologia que es
utilizada para hacer referencia al uso de esteroides. “En la perra, la progesterona
desempefia un papel fundamental en el establecimiento y mantenimiento de la

prefnez” (38).

La progesterona natural es sintetizada y secretada en cantidades relativamente
grandes por los cuerpos luteos durante la fase lutea del ciclo estral. La progesterona
es sintetizada como un precursor para la produccidn de esteroides en varios tejidos,
incluyendo los foliculos ovaricos como precursor para la produccion de androgenos
y posteriormente de estrogenos, en los testiculos como precursor de la testosterona

y otros androgenos y en la corteza adrenal como precursor de corticoesteroides (39)

Los progestagenos son empleados para el control del estro y estos pueden ser usados

de tres formas diferentes.
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Tabla 2. Mecanismos para control el estro a través de progestageno

Alternativas

Postergacion

permanente del estro

Postergacion temporal

del estro:

Supresion del estro

Inyeccion subcutanea de

suspension  acuosa

de

progestdgeno de larga

duracion.

Administracion oral del

progestageno.

Administracion oral

corta duracién

de

La medicacion debe darse
por tratamientos repetidos
comenzando en el anestro
(época de quietud

reproductiva).

La medicacion debe

iniciarse en anestro.

Los progestdgenos orales
limitan su toxicidad por ser
de rapida eliminacion,

dando, lo suficiente por un

periodo de tiempo
controlado.
El tratamiento debe

comenzar al inicio del
proestro, (la época en que la
perra presenta

sangramiento)

El tiempo de administracion
es critico, por lo que se debe
poner especial atencién en
determinar el momento

exacto del ciclo.

Reyes M V. Alternativas [internet]. Chile: Universidad de Chile, 1997. Mecanismos para

control el estro a través de progestageno.

Cuando se recurre al progestdgeno como producto inyectable se debe suministrar

en el anestro dado que contribuye a mantener niveles circulares de la hormona por

mas tiempo. La eficiencia se da en un 85% al 95% y se requiere de una aplicacion.
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Esta administracion puede generar alteraciones a nivel uterino, y su uso puede
generar riesgos adversos como tumores mamarios. Y no debe emplear en perras con

historial de infecciones en el tracto genital (40).

Los progestagenos son hormonas esteroides que son empleadas para controlar el
ciclo estral (41). La administracion de los progestagenos requiere de control y del
uso adecuado. Los progestagenos sintéticos se absorben bien cuando se administran
por via oral y presentan debido a su lento metabolismo hepatico una mayor
semivida. Este metabolismo origina productos sulfato y glucurono conjugados que
se eliminan por orina. Particularmente tienen mayor afinidad por el receptor que la

propia progesterona (42).

Los receptores para progesterona estan ya determinados y en muchos de los casos
cambian de concentracion de acuerdo al momento estral. Existen dos tipos de
receptores como PRa y PRe. El PRg crea desrepresion en los genes (43). Los
mecanismos de accion de progestdgenos se subdividen en dos tipos génicos y no
génicos. Los génicos se subdividen en mediatos y son aquellos que actGan a nivel
nuclear y modifican la genética del ADN. Mientras que los inmediatos bloguean

los factores citoplasmaéticos solubles (36).

Los no genéticos tienen una interaccion con los receptores que se encuentran en la
membrana citoplasmatica a través de la proteina G siendo mensajeros AMPC, DAG
, 3IP estos cambios se dan en lamembrana , el flujo i6nico y activacion de proteinas
quinasas (36), (44). Por consiguiente, la progesterona tiene un papel relevante para
evitar la prefiez, a través de las hormonas se generan cambios metabolicos y

morfolégicos que tienen a presentar diversos efectos adversos (36).

En el mercado existen diversos tipos de anticonceptivos, pero los progestagenos

son eficaces (33). Los progestagenos (45) tienen como funciones:

Prepara el endometrio para la implantacién y mantenimiento de la prefiez.
e Inhibe la movilidad uterina.

e Desarrolla el tejido secretor (alveolos) de las glandulas mamarias.

e Actla sinérgicamente con los estrégenos para incluir el comportamiento

estral y en concentraciones altas inhibe el celo y la oleada ovulatoria
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Los progestagenos son empleados para inhibir la ovulacion de las perras, para lo
cual se utiliza hormonas sintéticas que evitan el estro. Los métodos temporales que
emplean los duefios de las mascotas son los progestagenos sintéticos mismos que
son administrados en el ciclo estral como mecanismo de prevencion para periodos

cortos y largos (46).

En el mercado se pueden encontrar diversos progestagenos sintéticos, sin embargo,

los més utilizados son (46):

e Acetato de medroxiprogesterona.
e Acetato de clormadinona.

e Acetato de megestrol.
2.10. Acetato de medroxiprogesterona

En la investigacion se hara énfasis en el acetato de medroxiprogesterona que es el
encargado de suprimir las hormonas gonadotropicas desde el hipotdlamo “simula

el servomecanismo normal de los esteroides ovaricos endogenos” (36).

Las hormonas esteroides son las encargadas de suprimir “la ciclicidad ovérica en
perras durante la administracion de esta droga” (36). Dentro de la clasificacion de
las hormonas sintéticas se encuentra el acetado de medroxiprogesterona,
melengestrol, proligestona noretisterona y mibolerone. Los acetatos mencionados
son utilizados para prevenir la ciclicidad en las perras y han sido aprobados como

anticonceptivos caninos en Estados Unidos y Europa (36).

El acetato de medroxiprogesterona esta elaborado con progestagenos su formula
contiene 50 mg de medroxiprogesterona y excipiente acuoso C.S es uno de los
productos que es utilizado para la prevencién del estro en perras. “La
medroxiprogesterona actla como un anovulatorio, con accion antiestrogénica, y
antigonadotropica. Inhibe los factores liberadores de gonadotrofinas hipofisarias a
nivel hipotalamico a través de un feedback negativo.” (55). Provoca inhibicion en
la liberacion de LH y FSH adenohipofisiarias a su vez genera una respuesta de

disminucidén ovarica creando un efecto anovulatorio.

Este tipo de drogas debe utilizarse antes o durante el ciclo estral y a su vez este tipo

de tratamiento no debe ser aplicado consecutivamente y en perras con diabetes
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mellitus. Son consideraciones clinicas que deben ser analizadas antes de la

administracion o el tratamiento de acetato de medroxiprogesterona (47).

Los efectos que se pueden presentar no son frecuentes, pero existen ciertos casos

en los que se evidencia (47):

e Agrandamiento mamario
e Lactacion (secrecion lactea)
e Aumento de apetito

e Cambios en la temperatura
Para la aplicacion y el tratamiento se requieren de las siguientes consideraciones.

Tabla 3. Dosis y tratamiento del acetado de medroxiprogesterona

El acetado de medroxiprogesterona es empleada para postergar el proestro y el
estro.

DOSIS 0.5 mg /kg/dia (5 semanas)
0.1-0.2 mg/kg (16 semanas)
TRATAMIENTO Proestro: 1 o0 2 semanas antes

El ciclo tipicamente sera
retrasado 4 a 6 meses.

“Interrumpir el ciclo sera en
el tercer dia proestro con
dosis de 2 mg/kg/dia durante
8 dias 0 2 mg/kg/dia 4 dias y
1 mg/kg/dia durante 16
dias.” (36)

Feldman EC, Nelson WR. Acetato de medroxiprogesterona [Internet]. Argentina: Intern

Méxica,2007. Dosis y tratamiento del acetado de medroxiprogesterona.

Para la aplicacion del acetato de medroxiprogesterona “se debe poner especial
atencion al utilizar la preparacion farmacoldgica apropiada, dosis adecuada y la
etapa del ciclo estral cuando se inicie su administracion” (47).
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2.10.1. Contraindicaciones

Las contraindicaciones por el uso del acetato medroxiprogesterona se dan cuando
los animales presentan hipersensibilidad siendo un factor a considerar para la

aplicacion. Existen otras indicaciones que son (48):

e Gestacion

e Enfermedades y alteraciones uterinas
e Antes o durante el primer estro

e Tumores mamarios

e Proestro avanzado

e Diabetes

e Piometra
2.10.2. Efectividad del acetato de medroxiprogesterona

La eficiencia radica en la formulacién y administracion. El régimen de dosis debe
ser cuidadosa y bajo las especificaciones clinicas tanto para la supresion,
prolongada, temporal o supresion aguda del estro (49). Informacion que se muestra

en la siguiente tabla:
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Tabla 4. Efectividad del acetato de medroxiprogesterona

Regulacion del ciclo en  Eficiencia y formulacion de la administracion

la perra

Administracion de

AMP

Prolongada  supresion Altamente eficaz cuando se da una suspension de
(administracion en formulacion de larga duracion y se administra
anestro) intramuscularmente (IM) durante el anestro. Se estima

que la eficiencia es del 85- 90% (si la inyeccion se repite
cada 6 meses 0 hasta el 98% (si la inyeccion se repite
cada 5 meses)

Suspensién temporal Formulacion oral eficaz (Tableta)

(administracion en

anestro)

Suspension temporal Formulacién oral eficaz (Tableta)
(administracion en

proestro)

Ciclo subsiguiente

Intervalo del tratamiento Variable, impredecible informada de 0.5 a 26 meses

al estro Promedio 6 meses (Perra)
Fertilidad Post - Normal. El riesgo de patologia uterina se puede
tratamiento aumentar. Las inyecciones de larga duracion no deben

ser usadas en animales de cria.

Evans JM, Sutton DJ. The use of hormones, especially progestagens, to control estrus in
bitches [Internet]. Estados Unidos: J Reprod Fert Suppl, 1989. Descripcion de la regulacién
del ciclo en la perra Administracion de AMP

2.10.3. Efectos adversos de los progestagenos

El uso de estos productos requiere sin duda un manejo cuidadoso, como el ser muy
preciso con la dosis empleada, momento y tiempo de administracién vy
caracteristicas de la perra, evaluando previamente el examen fisico y su historia
clinica (40).

El uso de los anticonceptivos es desestimado dado que existen efectos adversos

entre los cuales estan (33):

e Estimulacion del endometrio
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Enfermedades mamarias es posible la aparicion de tumores e hiperplasias.
Cambios pancreéticos (Diabetes)
Cambios en el ciclo menstrual

Modificaciones en el comportamiento.

Es importante mencionar que la aplicacion de los anticonceptivos puede generar

reacciones adversas. Los efectos que estan relacionados (48) se muestran a

continuacion:

Aumento del apetito
Incremento del peso
Problemas uterinos
Problemas mamarios
Diabetes mellitus
Alopecia

Decoloracion en el punto de inoculacion.

La sobredosis con progesterona y un tratamiento inadecuado pueden contribuir a

efectos adversos (47) como se detalla:

Pidmetra

Resistencia insulinica

Diabetes

Hepatomegalia

Enfermedad de la vesicula biliar

Tumores mamarios

En la recopilacion de informacion e investigaciones realizadas sobre esta temética

muestran que los progestagenos son eficientes y que existen efectos secundarios

(50), los que se detallan a continuacion:

Pidmetra

Hiperplasia glandula-quistica del utero

Accidn diabetogena

Aumento del riesgo de aparicion de tumores de mama y del resto del

aparato genital.
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Con las investigaciones realizadas varios de los articulos concuerdan con los efectos
que pueden generar el uso de los progestdgenos, sin embargo, destacan la
importancia del uso y tratamiento. Dado que depende de la dosis y el estado de ciclo

del animal.
Existen estudios en los que muestran la evaluacion de los efectos.

La presentacion de tumores se evidencio en perras de la raza Beagle que recibieron

tratamiento hormonal con progestagenos exogenos. (51)

En animales de edades avanzadas 6-11 afios. Que recibieron tratamiento hormonal

se evidencio aparicion de tumores mamarios. (52)

Con la administracion prolongada de progestagenos se evidencia el aumento de la

secrecion de hormona de crecimiento (perras con cierto grado de acromegalia) (53).

Con la administracion de progestagenos las perras pueden incrementar el peso, por

un mayor apetito o por una reduccion considerable de actividad fisica (54).

La relacidn entre la presentacion de piometra y la edad del momento de ser aplicado
el tratamiento hormonal. En este estudio se demuestra que ocurre a edad inmediata
(mas de 6 afos), que es lo mencionado en la literatura. Lo anterior no se relaciona
con el uso de acetato de medroxiprogesterona en que la presentacion de las
patologias se relaciona con el nimero de tratamientos y no con la edad de las perras
(52).
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CAPITULO Ill. MATERIALES Y METODOS
3.1. Enfoque, proposito y tipo de investigacion
3.1.1. Enfoque
El estudio se centrd en una investigacion cualitativa.

Cualitativa: debido a que se evalla los efectos del acetato de medroxiprogesterona
en las 20 hembras que fueron el registro de pacientes del periodo 2020 al 2021 a

través del examen clinico.
3.1.2. Propdsito de investigacion

La investigacion se desarrolla bajo el propdsito de campo y descriptivo mismos que

se detallan a continuacion:

Campo: La investigacion se realiz6 en pacientes que acudieron a la Clinica
Veterinaria “HACHIKO” en el periodo del 2020 al 2021, donde se aplic6 el acetato

de medroxiprogesterona anticonceptivo temporal por decision de los duefios.

Descriptiva: el estudio es descriptivo dado que se daran a conocer los efectos del

anticonceptivo temporal aplicado y la efectividad.
3.1.3. Alcance de la investigacién

La investigacion sera transversal dado que se emplea una linea Unica de tiempo
comprendida en el periodo del 2020 al 2021 tiempo en el que se aplico el acetato

de medroxiprogesterona
3.1.4. Tipo de investigacion

Investigacion bibliografica: el estudio cuenta con argumentos teoricos vy

conceptuales, se recurrid al uso de fuentes secundarias para la consulta de temas
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relacionados al estudio. La investigacion se obtuvo de revistas especializadas,

libros, articulos cientificos y en tesis similares.

3.2

3.2.1.

Equipos y Materiales
Equipos

Balanza de uso Veterinario
TermoOmetro

Estetoscopio

Bozales

Collares para perros

Kennel

Mesa para consulta médica veterinaria
Tijeras

Materiales

Recetarios

Recipientes para desechos infecciosos y material cortopunzante (Guardian)
60 dosis de Acetato de medroxiprogesterona Singestar
60 jeringuillas

60 agujas descartables

250 gramos de algodon

Fundas de basura color rojo #20

500 ml Alcohol

1 caja de guantes de latex

1 caja de Mascarillas

20 gorros quirdrgicos

Uniforme médico (mandil)

80 gasas empacadas

1 rollo de papel limpion

Basurero

Germidal desinfectante
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3.2.3. Material de oficina

e Esfero
e 20 fichas médicas
e 1 apoya manos

e 20 hojas de consentimiento
3.3.  Factores de estudio

Los factores de estudios seran:

e Nombre

e Raza

e Edad

e Pelaje

e Color

e Dosis
3.4. Muestra

Los datos que se recolectaron fueron de 20 hembras caninas (canis lupus familiaris)
durante el periodo de afio 2020 al 2021 que requerian la aplicacion del (Acetato de

medroxiprogesterona) alternativa considerada por los duefios.
3.5. Datos a tomarse
Los datos tomados fueron:

e Alopecia
e Decoloracion del punto de inoculacion

e Lactacion (secrecidn y excrecion de leche por las glandulas mamarias)
3.6.  Procesamiento de la informacion recolecta
Para la recoleccion de datos se empled la Anamnesis e historia clinica del animal
3.7. Manejo de la investigacion

El diagndstico se realiz6 a través de la anamnesis para ello se recurre a la base de

datos de la Clinica Veterinaria “HACHIKO” y se tom0 en consideracion datos
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desde el 2020 al 2021 de 20 hembras caninas (canis lupus familiaris) a las que se

les aplico un anticonceptivo temporal.
3.7.1. Datos generales de las hembras caninas

De acuerdo al analisis de la historia del animal las 20 pacientes poseen un estado
de salud éptimo para la aplicacion del anticonceptivo temporal. La informacion

contiene la historia clinica que esta estructurada de la siguiente manera:

e Datos del animal.
e Datos proporcionados por el propietario.
e Datos obtenidos del examen fisico.

e Diagnéstico, prondstico, tratamiento

El examen fisico se basé en la evaluacion de las perras y se crea el historial que
permite identificar a las hembras que forman parte del proceso de analisis. Como
parte del soporte de informacion se procede a crear herramientas que aporten a la
recoleccion de informacidn. Para este contexto de analisis se recurre al esquema de
consentimiento informado que consta de la informacién del paciente y los
parametros que se seguiran para la aplicacion del anticonceptivo temporal. Siendo
el instrumento utilizado para que el duefio de la mascota cuente con toda la

informacién del proceso al cual se sometera la perra.

Adicionalmente se establece un esquema de datos de la paciente, sobre la aplicacion
de las dosis y el medicamento aplicado al igual que las observaciones que se
presentaron en cada aplicacién. Siendo uno de los mecanismos de recoleccién de

datos e informacion.

Esta estructura de informacion permite que los resultados puedan ser un mecanismo
de revision para comprobar la efectividad del tratamiento y la aplicacion de la dosis
que esta registrados en el historial del animal (\Véase anexo 2).

3.7.2. Tratamiento

Para el diagnostico se procede a realizar el tratamiento para la aplicacion del
anticonceptivo temporal medroxiprogesterona. Ante la evidencia diagnosticada las
20 hembras son candidatas para el procedimiento.
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Las hembras caninas fueron sometidas a tres dosis con intervalos de 6 meses de
diferencia sugerencia planteada por los especialistas. El anticonceptivo temporal
utilizado fue Singestar (Medroxiprogesterona) siendo uno de los anticonceptivos de

maximo efecto con dosis minimas.

La primera aplicacion del anticonceptivo se realiza el 17 de enero del 2020 y
finaliza la aplicacion el 16 de enero del 2021, las aplicaciones se realizaron de forma

consecutiva de acuerdo al cronograma de aplicacion. (Véase anexo 3).
3.7.3. Aplicacion de la dosis
Para inhibir el estro se procedio a la aplicacion bajo los siguientes pardmetros:

Tabla 5. Via de administracién subcutanea

Administracion subcutanea

1ml (equivalente a una dosis 50 mg/kg pv de acetato de
medroxiprogesterona) tres dosis con intervalo de 6

meses.

Evans JM, Sutton DJ. The use of hormones, especially progestagens, to control estrus in
bitches [Internet]. Estados Unidos: J Reprod Fert Suppl, 1989. Descripcion de la regulacion
del ciclo en la perra Administracion de AMP

La aplicacion de las dosis se realizd considerando las sugerencias del producto
SINGESTAR (Método anticonceptivo) a las 20 perras
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CAPITULO IV. RESULTADOS Y DISCUSION
4.1 Analisis de resultados
4.1.1. Aplicacion de la dosis

Se aplicé 3 dosis de acetato de medroxiprogesterona, a 20 hembras que formaron
parte del estudio que se realiz6 a partir del 2020 hasta el 2021.

Tabla 6. Efectividad de inhibicién del estro

Inhibicién del estro Frecuencia Porcentaje
Si 20 100%
No 0 0%
TOTAL 20 100%

Anélisis e interpretacion

De acuerdo a los resultados el 100% de las hembras caninas que recibieron la
aplicacion del acetato de medroxiprogesterona no presentaron estro, se evito
apareamientos y fecundaciones indeseables, al igual que el control del

comportamiento indeseable durante el periodo del estro.

En las 20 hembras caninas se logrd la efectividad del 100% con el acetato de
medroxiprogesterona. Para lograr la efectividad la aplicacion fue de larga duracion

en el anestro y por suspension inyectable.

Discusion

En el estudio realizado se determina un 100% de efectividad del acetato de
medroxiprogesterona. La efectividad se da con una suspension de formulacion de
larga duracion y si se administra intramuscularmente (IM) durante el anestro. La

eficiencia incrementa del 85- 90% (si la inyeccion se repite cada 6 meses o hasta el

98% si la inyeccion se repite cada 5 meses). Al igual que las consideraciones de la
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ficha técnica es posible “lograr un control efectivo la aplicacion debera efectuarse

20 a 30 dias antes del estro esperado. (49)

En esta especie repetir cada 4 a 6 meses segin frecuencia anual de estros.” Se
evidencia que los veterinarios turcos emplean en un 68.8% del acetato de
medroxiprogesterona como prevencion y mecanismos de efectividad para inhibir el
estro. (4)

De la encuesta realizada a médicos veterinarios en Lima sobre la practica del uso
de progestagenos (acetato de medroxiprogesterona) el 97.5% utiliza el mecanismo
por (practicidad, econdmico, seguridad, rapidez, menores efectos). Siendo un
método efectivo y empleado por los veterinarios (58).

4.1.2. Efectos de la aplicacion de la medroxiprogesterona.

Para determinar los efectos se realiza una aplicacion de tres dosis cada seis meses

resultados que se obtuvieron del examen fisico y diagndstico (Véase anexo 3)
Los efectos encontrados en el estudio son:
Alopecia

Tabla 7. Alopecia

Caracteristicas Frecuencia Porcentaje Acumulado

Si 5 25% 25%
No 15 75% 100%
Total 20 100%

Anélisis e interpretacion

Con la aplicacién de las dosis de acetato de medroxiprogesterona el 25% presento

alopecia y el 75% de las hembras no presento cambios.

Con la aplicacion del acetato de medroxiprogesterona los efectos que pueden
presentarse son la alopecia, para evidenciar este efecto se aplico en tres lugares
diferentes de la cruz del paciente; Sin embargo, en las tres dosificaciones se

evidencio la alopecia en Pelusa, Dana, Kiara, Buba, Candan.
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Discusion

En el estudio se evidencia que uno de los efectos que se genera por el acetado de
medroxiprogesterona son la alopecia; (48) se evidencia el aparecimiento de la
alopecia al aplicar el acetado de medroxiprogesterona(61). Destacan que el
aparecimiento de la alopecia se da por la progesterona(62) quienes plantean que
existen alopecia en zona de aplicacion resultados que se obtuvieron de un proceso
experimental y se corrobora la alopecia (63). Uno de los casos mas relevantes fue
de una perra Beagle y como respuesta al tratamiento de acetato de

medroxiprogesterona se evidencio alopecia (31).

El acetado de medroxiprogesterona viene a debilitar los foliculos del pelaje debido

a la hormona la cual va causar estrés a la mascota.

Decoloracion del punto de inoculacion

Tabla 8. Decoloracion del punto de inoculacion

Caracteristicas Frecuencia Porcentaje Acumulado

Si 4 20% 20%
No 16 80% 100%
Total 20 100%

Analisis e interpretacion

Los resultados muestran que el 20% presenté decoloracién del punto de inoculacién

y el 80% no.

La decoloracion se produjo por la aplicacion de la medroxiprogesterona, el punto
de inoculacion aparecié en cuatro casos en Federica, Caramelo, Malinois y

Morticia.

Discusion

En el periodo de aplicacion del 2020 al 2021 se registraron casos de decoloracion
del punto de inoculacion por la aplicacion de la medroxiprogesterona al contrastar
la informacion los efectos adversos pueden presentarse en la dosificacion,
usualmente estan relacionados con la decoloracion del punto de inoculacion (33).

Como parte del protocolo del producto se puede presentar decoloracion en el punto

de inoculacion (63). Corroborando que al aplicar méas dosis existe una
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predisposicion a decoloracion del punto de inoculacion como se presentd en la
investigacion y en la recopilacién de investigaciones (31).

La decoloracion del punto de inoculacion es afectada por el acetato de
medroxiprogesterona debido a que bloquea a la melanina, la cual es la que mantiene

la pigmentacion normal de la piel y el pelaje.
Lactacion (secrecion y excrecion de leche por las glandulas mamarias)

Tabla 9. Lactacion (secrecion y excrecion de leche por las glandulas mamarias)

Caracteristicas Frecuencia Porcentaje Acumulado

Si 2 10% 10%
No 18 90% 100%
Total 20 100%

Anélisis e interpretacion

Los casos de lactacion fueron el 10% y el 90% no presentd efectos de la

medroxiprogesterona.

La lactaciéon se presentd en dos perritas y en las tres dosis. Efectos que fueron

corroborados en el examen clinico realizado después de la aplicacion.

Discusion

En el estudio se presentaron dos casos de lactacion (secrecion y excrecién de leche
por las glandulas mamarias) como efecto de la medroxiprogesterona. Al revisar la
literatura se destaca que al utilizar el acetato de medroxiprogesterona es posible que
exista lactacion ocasional o que estd se presente después de la retirada el agente
(60). A su vez se destaca que no es tan frecuente el aparecimiento de efectos, pero
que si se llegan a presentar podrian ser la lactacion datos que se confirman con la
investigaciones (47);(31). La lactacién se presentd en el estudio por los
componentes de la medroxiprogesterona parametros que son corroborados por los
estudios (38).
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Debido a la aplicacion de acetado de medroxiprogesterona la cual afecta a la
produccion de prolactina, por tal motivo existe (secrecion y excrecion de leche por

las glandulas mamarias) en las perras tratadas con esta hormona.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

Con la aplicacion del acetado de medroxiprogesterona fue posible inhibir el estro
con una efectividad del 100%, ya que el producto se aplicé de acuerdo a los
protocolos, es decir en el ciclo estral como es en el anestro y se comprobd su

efectividad.

Se evidencid 11 casos en los que se presentd efectos colaterales como 25% alopecia,
20% decoloracién del punto de inoculacion y 10% lactacion (secrecidn y excrecion
de leche por las glandulas mamarias). Se concluye que la aplicacién del acetato de
medroxiprogesterona genera efectos colaterales que pueden presentarse durante la
aplicacion. Siendo indispensable que se administre de forma ética y responsable;
los efectos podrian predisponer a hembras saludables a desarrollar uno o0 mas
efectos colaterales o podrian ser parte de una condicion clinica preexistente; Sin

embargo, en el estudio se consideran tres aplicaciones.
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5.2 Recomendaciones

Se puede aplicar el anticonceptivo temporal (Acetato de medroxiprogesterona) solo

como mecanismo de emergencia una sola vez.

Por los efectos de la medroxiprogesterona no se recomienda este anticonceptivo
temporal dado que se encontré en el estudio casos de alopecia, lactacion (secrecion
y excrecion de leche por las glandulas mamarias) y decoracién del punto de

inoculacion que se presentan por los progestagenos.

El acetato de medroxiprogesterona no sustituye a la esterilizacion canina.
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Anexo

Anexo 1. Consentimiento informado

Fecha

Hachiko

Clinica Veterinaria
Sempreativilodo | Lo

CONSENTIMIENTO INFORMADO

PROPETARIO (A) Y'O TENEDOR(A) RESPONSABLE

0

1)

<)

[

Sexo: Macho....... Hembra...... Cottmlols, ..svisiornrricomvavine
Pelaje: Largo........ Mediano......... (07" "VINSRERE] - | J— | V——
ODOBIVBOIOROES. ... o coconesssssssnssssasansansnnnnsssssssassnsssen ssssaness i e AR A

El sedor Propictario(a) y/o tenedor(s ) responsablke autoriza almédico veterinano y a su equipo profesional
a que intervenga/realice ¢l siguiente procedimiento a su mascota:

Cirugia OTerapiade Fuidos O Estabilizacion O Intemamiento Clinko
ORI s s asmisiine o L ASkKE NI oA ASHONE N R EOUSORD FOORTTON N SOONYITYS IOR PRGNS AVIRIOOE SHOEY FHuiooans Gobh
EVla Srfa) propictariofa)y/o tenedor responsable otorga ¢l consentimiento y autoriza al médico Vetermarno,

dejando constancia de que:

Ha tomado conocimiento de lo que se ke realizard a su mascota quedando satisfactoramente informado de
los pormenores de b misma. En ¢l caso de cinugia esta mformado del pre, intra y post operatorio de su
mascota; asi como los objetivos médicos veterinarios perseguidos, EXONERANDO  de responsabilidades
civikes y penalesa b Clinica Vetermaria "HACHIKO™ y/o terceras personas.

Tiene conocimicnto de las complicaciones y ricsgos que pudicran acontecer en ¢l pre, itra y post operatona,
inmediato o trdio (Si es ¢l caso) y/o se compromete a cumplir estrictamente las recomendaciones pea
terminar ¢l tratamiento.

Autoriza al Médico veterinano a modificar b conducta preestablkeeida ¢ mformada cuando mediaren razones
médicascon el objeto de preservar la vida, lu salud futurs del paciente

Se¢ compromete a cancelirlos honorarios profesiona les generados por ¢l procedimiento antes mencionado.

¢) O Awtoriza a ks Clinka Vetermara “HACHIKO" a reakzar ¢l procedmiento de eutanasa (Sacnficso del

Nombre.

Animal), si se presenta un cuadro patokgico de prondstico desfavorable, u otra circunstancia éica que
amente este procedimiento durante b laparoscopia exploratoria. El Médico Responsable se compromete a
realizar el procedimicento de cutanasia de manera humans y responsable.

EVha Propictarioda) y/o tenedor(a )responsable y el médico veterinario, con sus firmas centifican, haber kido,
comprendido y aceptado todo lo expuesto en la presente acta,

Dr. Jubio Cesar Nato S,

Firma del mpkuﬂnl)ylo lmedom)m-bk- Firma y sello del Médico Velernano
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Anexo 2. Historial Clinico

Propietario(s): c.l
Direccion: Telefonos
Datos del paciente
NOMDYE.........ccoonrinssinnes s ESPECIR. Raza
Color. Edad Sexo e SO
Observaciones
VACUNACIONES ANTERIORES
"FECHA | VACUNASY | REVAZUNAZRON | PESO | FECHA VACUNASY REVACUNAZION |
DESPARASITANTES L] DESPARASITANTES
ANTICONCEPTIVOS TEMPORALES
“FECHA | ANTICONCEPTVG | PE80 | TRA 0K k)
Ko DOSS | DOSIS | DOSIS

Direccion: San Nicolds Av. General Enriquez y Llanganates
Telf. 02 3529766 / 0992929900
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FECHA TRATAMEENTO

Nombre

Firma del Propietario(a) y/otenedar(a) responsable

Direccion: San Nicolds Av, General Enriquez y Llanganates
Telf.02 3529766 / 0992929900
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Anexo 3. Historial de los canes

10
11
12

13
14

15

16

17

18

19
20

Nombre Raza edad  Primera Segunda Tercera Dosis
Dosis enero- Dosis julio enero 2021-
julio 2020 2020 aenero julio 2021
2021
Pelusa French 4 afios  Alopecia Alopecia Alopecia
poodle
Zara French 4 afios Incremento de Incremento Incremento  de
poodle peso de peso peso
Federica  French 4 afios Decoloracion  Decoloracion Decoloracion
poodle del punto de del punto de del punto de
inoculacion inoculacion inoculacion
Maki Castellana 4 afios Cambio de Cambio de Cambio de
temperatura temperatura ~ temperatura
Dana Mestiza 4 afios  Alopecia Alopecia Alopecia
Mila pequinez  5afios Lactacion Lactacion Lactacion
Shakira Mestiza 5afios Incremento de Incremento Incremento  de
peso de peso peso
Kiara Mestiza 5afios Alopecia Alopecia Alopecia
Caramelo  French 4 afios Decoloracion Decoloracion Decoloracion
poodle del punto de del punto de del punto de
inoculacion inoculacion inoculacion
Huesos Mestiza 4 afios Incremento de Incremento Incremento  de
peso de peso peso
Mafalda Mestiza 4 afios Lactacion Lactacion Lactacion
Malinois Mestiza 5afios Decoloracion Decoloracion  Decoloracion
jel punto de lel punto de Jel punto de
noculacion noculacion noculacion
Mimi* Mestiza 4 afios  \linguno Ninguno Ninguno
Morticia French 4 afios, Decoloracion Decoloraciéon  Decoloracion
poodle 3 meses del punto de Jel punto de Jel punto de
noculacioén noculacion noculacion
Samy Mini Toy 4afios Zambio  de Zambio de Zambio de
emperatura  :emperatura  :emperatura
Buba castellana 4 afios,7 Alopecia Alopecia Alopecia
meses
Nala Coker 5afios Zambio de Zambio de Zambio de
emperatura  :emperatura  emperatura
Chiripa* French 5afios Ninguno Ninguno Ninguno
poodle
Candan Mestiza 4 afios Alopecia Alopecia Alopecia
Chocolate* Mestiza  5afios  Ninguno Ninguno Ninguno

Elaborado por: Julio Nato

Nota. *las variables seleccionadas del estudio fueron alopecia, lactacion y decoloracién del punto de

inoculacion.
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Anexo 4. Aplicacion del anticonceptivo

Anticonceptivos

Aplicacion 17 de enero del 2020

Aplicacion 17 de junio del 2020

Aplicacion 17 de enero del 2021

Aplicacion
Primera Segunda  Tercera
dosis dosis Dosis
20
20
20
7
-
s &_......."'“u"'g
‘ = .ﬁ;v:--: ’
:n»:J T
- S
=3
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DECOLORACION DEL PUNTO DE INOCULACION

LACTACION
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