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1. RESUMEN

La utilizacidon de implantes de melatonina exdégena ha supuesto un antes y un después en el
control de la actividad reproductiva en animales de produccién, como las ovejas. Durante afos,
los implantes de melatonina han sido una herramienta clave en el manejo de las explotaciones
ovinas, con el objetivo de aumentar la rentabilidad mediante la sincronizacion de los celos y el
incremento de la tasa de ovulacion. Sin embargo, en este estudio se ha querido explorar una

dimensién menos conocida de esta hormona: su efecto en ovejas ya gestantes.

El objetivo del ensayo fue evaluar la utilidad y eficacia de la melatonina exdgena administrada
durante la gestacion en ovejas sobre la calidad de su leche y sobre el crecimiento de sus corderos.
Para ello, se analizaron varios factores clave como la prolificidad, el sexo de los corderos y la
calidad de la leche. Este experimento implicé la division de las ovejas en cuatro grupos. Tres de
estos grupos recibieron implantes de melatonina 45, 30 6 15 dias antes del parto (grupos -45, -
30, -15, resp.), mientras que el cuarto grupo no recibié tratamiento alguno, quedando como

grupo control (grupo 0).

A lo largo del estudio los corderos fueron pesados 15, 30 y 45 d después del nacimiento, se
evalud la ganancia media diaria (GMD), y se analizaron muestras de leche el dia 30 de la

lactacion, en busca de una correlacidén con los resultados obtenidos.

No se encontraron diferencias significativas tanto en el peso vivo (PV) al nacimiento como en las
mediciones posteriores entre los diferentes grupos experimentales. Sin embargo, si que se pudo
observar diferencias significativas en el crecimiento medio diario (CMD) de los corderos machos,
especificamente en los del grupo de ovejas -30, los cuales presentaron un mayor PV a los 30 y

45 d en comparacion con los corderos machos del grupo control (grupo 0).

Ademas, las muestras de leche recogidas de las ovejas que fueron implantadas con melatonina
mostraron un contenido de grasa significativamente mayor en comparacion con las muestras de
leche de las ovejas del grupo control. Esto sugiere que la melatonina exdgena podria haber
influido en el crecimiento de los corderos a través de esta mejora, y en la calidad nutricional de

la leche, lo cual es fundamental para el correcto desarrollo y crecimiento de los recién nacidos.

Asi pues, los resultados pueden indicar que la administracion de melatonina exdgena antes del
parto puede tener efectos beneficiosos tanto en el crecimiento de los corderos como en la
calidad de la leche producida. Por tanto, los resultados de este estudio no solo aportan nuevas
perspectivas sobre el uso de implantes en la gestion reproductiva del ovino, sino que abre nuevas

posibilidades para optimizar la rentabilidad de las explotaciones mas alla de la sincronizacion de



celos, repercutiendo de manera directa y positiva en la eficiencia y sostenibilidad de la

produccidn.

Ademas, estos hallazgos podrian incentivar futuras investigaciones sobre el uso de melatonina

en diferentes momentos del ciclo reproductivo y en otras especies de animales de produccion.

En conclusion, este estudio resalta la versatilidad de la melatonina exégena como herramienta
en la produccién animal. Si bien tradicionalmente se ha utilizado para sincronizar celos y
aumentar la tasa de ovulaciéon, su aplicacion durante la gestacion muestra un potencial que

merece ser investigado mucho mas a fondo.

SUMMARY

The use of exogenous melatonin implants has been a turning point in the control of reproductive
activity in production animals, such as sheep. For years, melatonin implants have been a key tool
in sheep farm management, with the aim of increasing profitability by synchronizing estrus and
increasing ovulation rate. However, in this study we wanted to explore a less known dimension

of this hormone: its effect on already pregnant ewes.

The objective of the trial was to evaluate the usefulness and efficacy of exogenous melatonin
administered during gestation in ewes on the quality of their milk and on the growth of their
lambs. For this purpose, several key factors such as prolificacy, lamb sex and milk quality were
analyzed. This experiment involved dividing the ewes into four groups. Three of these groups
received melatonin implants 45, 30 or 15 days before lambing (groups -45, -30, -15, resp.), while

the fourth group received no treatment, remaining as a control group (group 0).

Throughout the study, lambs were weighed 15, 30 and 45 d after birth, average daily gain (ADG)
was evaluated, and milk samples were analyzed on day 30 of lactation, in search of a correlation

with the results obtained.

No significant differences were found in both live weight (BW) at birth and in subsequent
measurements between the different experimental groups. However, significant differences

could be observed in the mean daily growth (MDG) of male lambs, specifically in those of the -



30 ewe group, which presented a higher BW at 30 and 45 d compared to the male lambs of the

control group (group 0).

In addition, milk samples collected from ewes that were implanted with melatonin showed
significantly higher fat content compared to milk samples from ewes in the control group. This
suggests that exogenous melatonin may have influenced lamb growth through this
improvement, and the nutritional quality of the milk, which is critical for proper development

and growth of newborns.

Thus, the results may indicate that the administration of exogenous melatonin before lambing
may have beneficial effects on both lamb growth and the quality of milk produced. Therefore,
the results of this study not only provide new perspectives on the use of implants in sheep
reproductive management, but also open new possibilities to optimize farm profitability beyond

estrus synchronization, directly and positively impacting production efficiency and sustainability.

Furthermore, these findings could encourage future research on the use of melatonin at

different times of the reproductive cycle and in other species of production animals.

In conclusion, this study highlights the versatility of exogenous melatonin as a tool in animal
production. While it has traditionally been used to synchronize estrus and increase ovulation
rate, its application during gestation shows a potential that deserves to be investigated much

further.



2. INTRODUCCION:

- Laraza Rasa Aragonesa

El presente estudio se realizd con la especie ovina y con una raza en particular, la Rasa Aragonesa.
Como bien esta explicado en Catalogo Oficial de razas (Ministerio de Agricultura, Pesca y
Alimentacion), la palabra “Rasa” se refiere a la longitud corta de su vellén, mientras que
“Aragonesa” indica la zona en que se encuentra de forma mayoritaria, en la comunidad
Auténoma de Aragon. Esta es una raza autdctona de la regidn y tiene un uso principal productivo
de indole carnico, produciendo un tipo de cordero caracteristico de la regién, denominado

Ternasco (1.G.P. Ternasco de Aragdn).

La oveja rasa aragonesa es una de las razas ovinas mas importantes y representativas en la
peninsula, particularmente en la region de Aragdn, lugar en el cual nace su origen. Esta
relevancia no solo se debe a su adaptabilidad a diversas condiciones climaticas y geograficas
(inviernos frios y veranos calurosos ademds de zona montafiosa y llanuras), sino también a su
capacidad para producir tanto carne como leche, lo que la convierte en una raza versatil y valiosa
para los ganaderos. Ademas de Aragdn, esta raza se ha extendido a otras regiones cercanas,
incluyendo partes de Castilla y Ledn, Cataluiia, y La Rioja, donde también se ha adaptado bieny

es apreciada por su productividad y resistencia.

El manejo de esta raza se basa en un sistema extensivo o semi-extensivo en el que aprovechan
los recursos medioambientales de manera alimenticia mediante el pastoreo guiado o conducido.
Es decir, mediante el pastoreo en época “no reproductiva” los animales aprovechan cultivos
forrajeros, residuos de cosechas, vegetacion diversa... mientras que en el momento de la paricién
los animales son estabulados y alimentados mediante forraje y concentrado de cereales

mayoritariamente.

La cria estacional crea un periodo de paricién diferenciado, lo que genera un patrén estacional
en los precios de los productos; es decir, los precios son mds bajos cuando la oferta de carne o
leche es mayor (finales de primavera a principios de otofio). Si los ganaderos son capaces de
producir productos «fuera de temporada» induciendo ciclos estrales en el anestro estacional,
pueden beneficiarse de precios mas altos para estos productos en invierno. Por ello, los
implantes de melatonina son importantes para producir corderos fuera de estacion que alcanzan

precios elevados.



En cuanto a morfologia, ANGRA (Asociacién Nacional de Ganaderos de la Raza Rasa Aragonesa)
indica que el peso vivo adulto es muy variable en funcién de las diferentes condiciones
ambientales y de explotacidn, pero en general oscila entre los 70-90 Kg en los machos y los 50-

70 Kg en las hembras, no siendo raros los machos que alcanzan los 100 Kg de peso vivo.

Respecto a indices productivos, el nUmero de partos al afio es 1,7 y el tamafo de la camada se

encuentra en 2,3, con una ganancia media diaria de los mismos de 201 g/d.

Por ultimo, hacer hincapié en que la conservacion de la raza es de vital importancia. A pesar de
su adaptabilidad y resistencia, la Rasa Aragonesa enfrenta continuados desafios debido a la
competencia con otras razas mas especializadas y las importantes fluctuaciones del mercado.
Sin embargo, los esfuerzos de conservacion y el aprecio de los consumidores por los productos
de alta calidad derivados de esta raza han ayudado a mantener su poblacién. Las organizaciones
y asociaciones ganaderas de Aragdn y otras regiones de Espafa siguen trabajando activamente
para la promocidn y conservacion del ovino aragonés, incluyendo planes de practicas agricolas

sostenibles, mejora genética y proteccién del entorno natural en el que residen estas ovejas.

- Lacalidad de la leche en la oveja

Segun la definicion establecida en el Cédigo Alimentario Espafiol (CAE) (Real Decreto 2484/1967
de 21 de Septiembre) en su Capitulo V, la leche es "el producto integro, no alterado ni adulterado
y sin calostro del ordefio regular, higiénico, completo e ininterrumpido de las hembras mamiferas
sanasy bien alimentadas", definicidon que coincide con la adoptada en el | Congreso Internacional

para la Represion de los Fraudes en los Alimentos.

Desde el punto de vista tecnoldgico, se entiende la leche sin embargo como una mezcla
homogénea de un gran nimero de sustancias como lactosa, proteinas, vitaminas o sales, que se
encuentran en forma de emulsién formando gldbulos, de suspensidon formando micelas o de

disolucion formando el lactosuero.

La leche constituye el alimento basico del periodo de lactancia del cordero (s. Velasco et al), por
lo que la energia consumida hasta el destete y por lo tanto el crecimiento del cordero, dependera
fundamentalmente de la produccién y composicidn de la leche ingerida, que a su vez esta ligado
a la raza y al sistema de explotacion (Torres-Hernandez y Hohenboken, 1980; Peeters et al.,

1992).



Ademas, la cantidad de grasa de la leche se incrementa con el progreso de la lactacién, y los
acidos grasos presentes en la misma evolucionan en funcién de la longitud de la cadena
carbonada (Molina, 1987). En el cordero lechal, dado que el rumen todavia no estd desarrollado,
los acidos grasos de la dieta no son extensivamente hidrogenados como ocurre posteriormente,
por lo que se depositan en proporciones semejantes a los de la leche que consumen (Vernon,

1980; Banskalieva et al., 1989).

La leche es muy constante desde el punto de vista cualitativo, pero cuantitativamente existe una
variabilidad muy importante en cuanto a su produccién y composicién (Lurueiia, 2010). Estas

pueden verse afectadas por un conjunto de factores:

a. Factores genéticos:

Cuando hablamos de factores genéticos nos referimos al genotipo y potencial reproductivo.
Existen grandes diferencias en cuanto a cantidad y composicidon de la leche producida por
distintas razas ovinas sometidas a ordefio (Martin. L, 2014). Segin molina (1987), se considera
"potencial genético" de una raza para la produccién de leche, a la cantidad que es capaz de

producir cuando su genotipo se manifiesta en éptimas condiciones ambientales.

Ademas, los principales factores anatdmicos que influyen en la aptitud al ordefio de las ovejas
son el tamafio de la ubre, el tamafio de las cisternas y las caracteristicas de los pezones (Martin.

L, 2014).

Claeys et al. (2014) compararon la leche de caballo, burro y oveja con la leche humana y
concluyeron que la leche de oveja puede ser una alternativa adecuada a la leche maternay la

formula infantil.

b. Factores fisioldgicos:

El estado de lactancia, independientemente de la especie o de la raza que se trate tiene una gran
influencia en la composicion de la leche. Muchos componentes de la leche ya sea de ovejas,
cabras o vacas, especialmente grasa y proteina, son altos en calostro, al principio de la lactancia,
mucho menor cuando llegan al pico de produccidn de leche y luego aumentan nuevamente a

medida que baja la produccidn (Haenlein, 1996).



La produccidn diaria de leche de oveja evoluciona a lo largo de la lactaciéon siguiendo una curva
que alcanza su maximo en las primeras semanas después del parto, para disminuir a

continuacién de forma mas o menos acusada, hasta el secado (Martin. L, 2014)

Aparentemente al acercarse el momento del estro, el animal tiende a bajar la produccion de
leche. Esto es solo temporal y es normalmente compensado por un breve periodo de mayor
produccion después del estro. Puede haber un incremento en el porcentaje de produccion de
grasa durante el estro ya que baja la produccidn de leche y puede elevarse el recuento de células

somaticas (Haenlein, 1996).

c. Factores de manejo:

La temperatura, la humedad, las practicas de manejo y alimentacién tienden a variar con la
estacion (lluviosa o seca), por lo cual se afecta la produccion de leche y su contenido graso

(Haenlein, 1996).

En los diferentes estudios realizados, tanto en el ganado vacuno como en el ganado ovino, se ha
puesto de manifiesto que el efecto de la reduccién en el nimero de ordefios sobre la produccion
de leche varia en funcion de la intensidad de esa reduccion, la raza del animal y la fase de

lactacidn en la que se encuentra (Davis et al. 1999).

Asi pues, la frecuencia de ordefios es uno de los factores determinantes de la produccion, de tal
forma que al reducirse el intervalo entre éstos o, lo que es lo mismo, al incrementar el nimero

de ordefios al dia, la produccién de leche tiende a aumentar (Ramella et al., 2001)

También, la influencia de la alimentacidn sobre la produccién de leche se manifiesta en el Ultimo
tercio de la gestacidn (aumento de las reservas que se movilizardn durante la lactacidn) vy,
obviamente, durante el periodo de lactacién (cobertura de necesidades), ademas, con sus
modificaciones el componente que sufre mas variaciones es la materia grasa. Asi, el porcentaje
de grasa de la leche aumenta o disminuye en funcién de la energia aportada por la dieta, de su
contenido en fibra, de la relacién energia-proteina, de la inclusion de jabones calcicos, etc
(Luruefia, 2010), es decir, los principales componentes de la leche (grasa, proteina y extracto
seco) varian a lo largo de la lactacion siguiendo una curva similar a la de produccién, aunque
evolucionan de manera inversa, coincidiendo aproximadamente el maximo de produccidn con

el minimo de composicidn (Palacios, 2008).



La oveja lechera es ante todo un ovino y tiene las necesidades basicas inherentes a su condicion
de tal. Ademas es productora de leche, por lo cual tiene requerimientos adicionales que deben

ser contemplados a la hora de tomar las decisiones de alimentacién (Ganzabal et al., 1992)

d. Recuentos bacterianos:

La mamitis tiene importancia desde el punto de vista higiénico, ya que podria existir riesgo de
infeccion o intoxicacion de los consumidores por bacterias como E. coli, S. aureus, L.
monocytogenes, Salmonella spp., etc (Luruefia, 2010), pero ademas es importante desde el
punto de vista legal, ya que la legislacién actualmente vigente en Espafa (Real Decreto
640/2006) establece un limite maximo de gérmenes en leche de oveja (Bergonier y Berthelot,

2003).

La calidad higiénica de la leche de tanque de las ganaderias se determina de forma rutinaria en
los sistemas de control de calidad de la leche, mediante el recuento de gérmenes meséfilos
totales. Sin embargo, este parametro es considerado poco especifico por distintos autores,
habiéndose realizado varios estudios de recuentos microbioldgicos diferenciales en leche de
tanque en vacuno (Bos taurus) y en ovino lechero. En estos trabajos han sido descritos distintos
grupos microbianos en la leche de tanque, importantes desde el punto de vista higiénico
(psicrotrofos, termoduricos, coliformes, entre otros), sanitario (estafilococos, estreptococos,
entre otros) o tecnoldgico (bacterias lacticas, bacterias acido butiricas, entre otros), cuyo estudio

es interesante para la mejora de la produccidn quesera (Jiménez-Sobrino et al., 2018)

e. Células somdticas:

Una forma rdpida y eficiente de medir la salud de la ubre es la cantidad de células somaticas
(CCS) en leche. Sin embargo, la secrecion de leche en cabras es apocrina, mientras que en vacas
es merocrina (Haenlein, 1996), lo cual explica por qué la leche de cabra puede tener un alto CCS,
especialmente al final de la lactancia o en las ultimas porciones de leche al escurrir la ubre, sin

gue esto tenga alguna relacidon con mastitis (Haenlein, 1996)

Cuando se produce una entrada de bacterias en la glandula mamaria de la oveja, la respuesta
inmunitaria del organismo es enviar glébulos blancos desde el torrente sanguineo para
neutralizar estas bacterias invasoras. Dichos gldbulos blancos son en esencia lo que se conoce

por células somaticas (Palacios, 2008)
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La multiplicacién de estas bacterias dentro de la glandula mamaria da lugar a la formacién de
sustancias que son reconocidas por los macréfagos, que como respuesta a la infeccién secretan
moléculas que atraen a los gldbulos blancos que circulan en la sangre (leucocitos neutréfilos
polimorfonucleares) (Luruefia, 2010). Como consecuencia de este proceso, la leche almacenada
en los alvéolos entra en contacto con los LNP y a su vez son retenidas células sanguineas como

linfocitos, plaquetas y eosindfilos. (Palacios, 2008).

Es importante econdmicamente ya que disminuye la produccién y produce cambios cualitativos
en la composicién, por estar disminuida la capacidad secretora de la glandula y por un aumento
de la permeabilidad del epitelio mamario que causa un pasaje de los componentes de la sangre

directamente a la leche (Harmon, 1995).

La mamitis o mastitis es la inflamacion del tejido mamario debido a cambios fisioldgicos y
metabdlicos, traumas, alergias y sobre todo a infecciones causadas por microorganismos

(Albenzio et al., 2002)

- La melatonina

La melatonina o N-acetil-5-metoxitriptamina es una hormona enddgena sintetizada y secretada
por la glandula pineal, ubicada en el cerebro, y es el transductor primario de informacion
fotoperiddica al eje reproductor neuroendocrino (Arendt, 1995). La produccion de dicha
hormona esta influenciada por la luz, por lo que, en condiciones normales, la produccién de
melatonina comienza a aumentar por la noche, cuando disminuye la exposicién a la luz, y alcanza
su pico maximo durante las horas de oscuridad. Esto ocurre debido a que las sefales neuronales
que conectan la retina y el sistema nervioso central con la glandula pineal producen una
liberacién de noradrenalina, que induce la transformacidn de la serotonina (proveniente del
triptéfano) en melatonina, es decir, se sintetiza en la gldndula pineal a partir del triptéfano vy la
serotonina (Bittman et al. 1983). Una vez sintetizada, se libera al sistema vascular, accediendo a
fluidos, tejidos y compartimentos celulares, como el cerebro, foliculos preovulatorios, semen,
liguido amnidtico y leche materna. Se elimina principalmente por orina en forma de metabolitos

inactivos debido a que no se acumula y a su rapida liberacién a la sangre.

La melatonina tiene dos mecanismos de accidn: la accion mediada por receptor y la accion
independiente del receptor. Dentro de las acciones mediadas por receptor estan: el control de

la reproduccidn estacional, la modulacién del ciclo del suefio, entre otras, todas acciones que
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involucran al AMPc y/o a la fosfolipasa C como segundos mensajeros celulares (Carrillo-Vico et

al., 2006; Reiter et al., 2007)

La independencia del receptor es una caracteristica propia de la melatonina, dada por su
caracteristica molecular liposoluble e hidrosoluble, que le permite alcanzar todos los
compartimentos subcelulares en concentraciones fisiolégicas. Dado lo anterior, al administrar
melatonina exdgena, alcanza concentraciones elevadas no sélo en la membrana celular, sino

también en el nucleo y en la mitocondria.

Aunque las acciones de la melatonina ocurren en multiples niveles y la melatonina se han
identificado receptores en diferentes drganos y sitios del cuerpo, el principal efecto para

modificar el fotoperiodo (Abecia et al, 2005)

La melatonina es un factor inmunomodulador y es producida por células inmunocompetentes
Carrillo-Vico, Guerrero, Lardone y Reiter (2005) revisaron las numerosas observaciones que han
demostrado que la melatonina juega un papel importante en el ajuste estacional del sistema
inmunoldgico, y hay evidencia de que la melatonina tiene un efecto directo sobre la produccion
de IgG. En ratones, la melatonina se administraba por la noche, y se aumentd la respuesta
primaria de anticuerpos in vivo, cinco dias después la inyeccién de gldbulos rojos de oveja; por
tanto, el efecto estimulante de melatonina se ejercié principalmente sobre células productoras

de IgG (Maestroni, Conti y Pierpaoli, 1987).

Ademas, la melatonina puede prevenir la inmunosupresiéon observada en ratas envejecidas al
aumentar los niveles de IgG e IgM. En ratones mantenidos en dias cortos artificiales, los niveles
de 1gG sérica estaban elevados porque la secrecién de melatonina es mayor porque los periodos

oscuros del dia son mas largos (Nelson et al., 1996).

En el ganado ovino existen diversos factores que influyen sobre la productividad, siendo la
estacionalidad reproductiva y la nutricién dos de los factores mas importantes, especialmente
en la regiéon Mediterranea, donde la disponibilidad de los recursos alimenticios es muy
fluctuante a lo largo del afio (Aida, 2009). Por tanto, la estacionalidad sexual limita en gran
medida la productividad de la especie ovina, cuya reproduccion esta controlada principalmente
por el fotoperiodo (Yeates, 1949). En esta especie, el sistema neuroendocrino recibe la
informacidn del fotoperiodo reinante por un ritmo circadiano de secrecién de melatonina
liberada desde la glandula pineal (Bittman et al., 1983). Por ello, la administraciéon de melatonina

ha sido utilizada con el fin de avanzar la época de actividad sexual en las ovejas.
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La amplitud de secrecidn de melatonina durante los dias con menores horas luz, es interpretada
como una seial inductora o supresora de la reproduccién. La secreciéon de melatonina provoca
una variacion en sensibilidad hipotaldmica al efecto de retroalimentacién negativa del estradiol.
Como sefial supresora, la melatonina inhibe al centro generador de pulsos de la GnRH,
aumentado la accidn inhibidora del estradiol (Malpaux et al., 2001; Malpaux et al., 1999),
ademas, varios estudios demuestran que hay una asociacién entre la influencia de la melatonina
en el sistema inmune y el fotoperiodo. Un patrén nocturno de sintesis de melatonina (dias
cortos) mejora la funcidn inmune para proteger contra condiciones invernales dificiles, como por
ejemplo cuando baja la temperatura y la disponibilidad de limitada de alimentos (Nelson y
Drazen, 1999). En concreto, el sistema endocrino recibe informacion fotoperiddica de la
hormona melatonina, que dicta el momento de la reproduccion. La melatonina se segrega por
la noche, de forma natural, y los implantes subcutdaneos de melatonina pueden inducir
artificialmente el celo en las ovejas provocando una respuesta similar a la del dia corto sin inhibir

la produccion enddgena (O'Callaghan et al. 1991; Malpaux et al. 1997).

- Efectos no reproductivos de la melatonina en la oveja:

Los implantes de melatonina se han utilizado ampliamente para avanzar la época de
reproducciéon de ovejas y cabras en anestro (Abecia et al.,, 2015), es decir inducen altas
concentraciones plasmaticas de melatonina, sin suprimir la secrecién enddgena de la hormona
pineal durante la noche. De este modo, los implantes provocar una respuesta corta similar a la

de un dia al alargar la duracién de la sefial de melatonina (Malpaux et al., 1997).

Ademas, recientemente, la melatonina exdgena se ha utilizado en pequefos rumiantes por
diversos motivos, aparte del tradicional control reproductivo, que se han centrado en la
supervivencia y el crecimiento de las crias, y la mejora de la calidad del calostro y la leche. Los
implantes de melatonina administrados entre los 70 d y los 120 d de gestacion redujeron la
mortalidad neonatal y aumentaron la supervivencia al destete, lo que se asocié con un aumento
de la supervivencia de los gemelos y de la tolerancia al retraso del parto en rebafios de ovejas

gestionados de forma intensiva (Flinn et al., 2020)

Ademas, el tratamiento de las ovejas con melatonina durante el parto aumento las tasas de
crecimiento de sus corderos y el contenido de grasa de su leche (Abecia et al. 2021), y los
corderos recién nacidos de ovejas que habian recibido un implante subcutaneo de melatonina

en el dia 120 de gestacidn tenian temperaturas rectales mas altas y temperaturas medias y
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minimas de la superficie corporal mas altas en el hombro, el lomo medio y las caderas que los

corderos de control (Canto et al. 2024).

3. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS:

Vista ya la importancia y la relaciéon de la melatonina en animales con una reproduccién
estacional tan marcada como los pequeios rumiantes, en el presente estudio se busca investigar
si también tiene un efecto en el crecimiento de las crias (en este caso los corderos) durante la

lactacidn y en la composicién de la leche.

Conocemos por tanto la efectividad de los implantes de melatonina en situaciones fisioldgicas
de anestro en ovino, pero équé ocurre si en vez de utilizarlos para provocar el celo los utilizamos

con las ovejas ya gestantes unos dias antes de parir? é¢tienen algun efecto sobre la cria o la leche?

Es decir, estudiamos el momento éptimo de implante de melatonina en preparto en ovejas de
carne para asi poder comprobar si tiene algin efecto tanto en el nacimiento como en el
crecimiento de los corderos a posteriori ya que podria suponer un avance bastante significativo
en explotaciones de ovino cada vez mas desaparecidas, al incrementar los beneficios de la

misma.

Nuestros objetivos especificos son por tanto evaluar la utilidad y eficacia de la melatonina
exdgena administrada durante la gestacién en ovejas sobre la calidad de su leche y sobre el

crecimiento de sus corderos.

4. MATERIAL Y METODOS:

El experimento se realizd en una de las naves del Servicio de Experimentacion Animal (SEA) de
la Universidad de Zaragoza, situado en la Facultad de Veterinaria. Todos los procedimientos
fueron aprobados por el Comité de Etica para Experimentos con Animales de la Universidad de
Zaragoza. El cuidado y uso de los animales se realizd de acuerdo con la Politica Espafiola de
Proteccién Animal RD1201/05, que cumple con la Directiva de la Unién Europea 2010/63 sobre

la proteccidn de los animales.

- Animales y procedimientos experimentales:
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En el experimento se utilizaron 49 ovejas de la raza Rasa Aragonesa sin aparentes problemas
sanitarios como mamitis clinicas o subclinicas, las cuales fueron seleccionadas tras una ecografia
para detectar la prefiez a partir de un gran rebafio (n=120) que habia recibido esponjas
intravaginales (30 mg de acetato de fluogestona, Sincropart, CEVA Salud Animal, Barcelona,
Espafa) durante 12 dias para sincronizar su ciclo estral y ser inseminadas artificialmente a

mediados de mayo (17 de mayo).

Estos animales se segmentaron en ese momento en 4 grupos: grupo -45 (n=13), grupo -30
(n=11), grupo -15 (n=12) y grupo 0 (n=13) en funcién de la fecha en la que recibian un Unico
implante de melatonina antes de la fecha prevista de parto, que se calculé como la fecha de la
inseminacion artificial +146 d. Un grupo recibié el implante de melatonina a 45 d del parto (26
de agosto), otro grupo alos 30 d (10 de septiembre), el tercer grupo a los 15 d (25 de septiembre)
y el resto de las ovejas no fueron implantadas, quedando como grupo control del experimento
(Control, C). Al haberse implantado antes de los partos, se calcularon los intervalos medios
reales (+SD) entre la implantacién y el parto, que fueron de 47+7, 3245 y 1643 dias para los

grupos -45, -30 y -15, respectivamente.

Una vez creados los grupos se crearon unas hojas de control con la identificacion individual de

los animales a tratar en cada momento y el registro de todo el proceso en los mismos.

El implante de melatonina exdgena utilizado fue MELOVINE, melatonina en implante subcutdneo
en ovejas y cabras de los laboratorios CEVA (18 mg de melatonina, CEVA Salud Animal, Barcelona,
Espaia) (llustracion 1). Este se colocd con una pistola para implantes (llustracién 2) en la base

de la oreja de las ovejas del experimento a los dias marcados por el mismo.

llustracion 1. Melatonina en comprimidos para
implante subcutdneo en ovejas y cabras de los
laboratorios CEVA

llustracion 2. Pistola para la colocacion de los
implantes de melatonina
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- Colocacion de los implantes

Una vez registrados el nimero de animales de cada lote a implantar melatonina y creados los
registros del control individual, el dia 26 de agosto (45d), 10 de septiembre (30d) y 25 de
septiembre (15d), se procedid a implantarlos. Como se ha comentado anteriormente, estas
fechas se calcularon a partir de la posible fecha media de parto esperada (10 de octubre), ya que
las ovejas fueron sincronizadas en celo cinco meses antes, mediante esponjas vaginales,

inseminandose el 17 de mayo.

Asi pues, se realizaba una manana de trabajo los dias sefialados en la nave del experimento.
Durante la misma se iba introduciendo todo el lote de ovejas en la manga, y a la vez que iban
pasando se comprobaba si su identificacién individual correspondia con los animales marcados
a implantar en esa fecha. Si la identificacién correspondia con nuestras tablas de registro se

procedia a implantar la melatonina en la base de la oreja (/lustracidn 3).

llustracion 3. Colocacion del implante de Ilustracidn 4. Hoja de registros de

melatonina temperatura e implantes (en amarillo las
ovejas a implantar)

- Registro de partos
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Una vez cercana la fecha prevista de parto de cada grupo de animales, las ovejas eran
desplazadas a corrales individuales (2 x 2 m) para poder observar el momento real del parto y

poder realizar asi el andlisis de los parametros correspondientes.

Lo primero que se realizaba una vez producido el parto, era anotar la hora exacta del mismo,
apuntar el nimero de corderos paridos, el sexo y el pesaje en una hoja (llustracién 6). Con todo
lo anterior registrado, se crotalaban las crias con un identificador individual o crotal (la hembra

en la oreja derecha y el macho en la oreja izquierda), se administraba Selenio IM.

Al terminar con todo el protocolo de partos, las crias eran devueltas a la jaula-madre.

Ilustracion 6. Hoja de registro de partos

- Control del crecimiento de los corderos

El recuento total de los corderos nacidos en el experimento fue de 61 crias, de los cuales 39
fueron machos y 22 fueron hembras (tabla 1) y posteriormente se establecieron unos dias

control de pesaje, que era alos 15, 30 y 45 d de edad.
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MACHOS HEMBRAS Total

GRUPO 0 11 6 17
-15 11 3 14
-30 7 7 14
-45 10 6 16
Total 39 22 61

Tabla 1. Numero de partos diferenciado por sexo de ovejas tratadas o no (grupo 0) con

melatonina 15, 30 o 45d antes del parto

Asi pues, al igual que se realizaron hojas de control para la implantacion de la melatonina y el

protocolo de partos, también se realizd otra para el control de peso de las crias.

Los dias establecidos por el experimento se bajaba a la nave y se realizaba el pesaje de todos los
corderos, a la vez que se comprobaba que el sexo anotado en las hojas de parto coincidia con el

del animal, para asi evitar errores y fallos estadisticos.

llustracion 8. Pesaje de corderos llustracion 9. Pesaje de corderos

- Andlisis laboratorial de la leche

Alos 30 dias del parto, se recogié una muestra de leche, que analizé inmediatamente (/lustracion

10).
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Se analizd la proporcion (%) de grasa (G), proteina (P) y lactosa (L) mediante un analizador de
leche automatico (Lactoscan SP+) calibrado para la especie ovina (llustracion 12), siguiendo las

instrucciones del fabricante (Milkotronic Ltd., Tsentar, Nova Zagora, Bulgaria).

Una vez analizada la muestra, el programa iba mostrando los numeros obtenidos

correspondientes a cada valor y se procedia a anotarlos en una hoja de registro

llustracion 10. Andlisis laboratorial de llustracion 11. Leche muestreada Ilustracidn 12. Lactoscan SP+
la leche

- Anadlisis estadistico:

Este estudid se basoé en un disefio factorial 4 x 2 en el que el tratamiento con melatonina de las
madres (-45, -30, -15 6 0 d antes del parto) y el sexo de los corderos (macho o hembra) fueron
considerados efectos fijos. Los efectos del tratamiento sobre el crecimiento de los corderos, la
GMD y la calidad de la leche se evaluaron estadisticamente mediante el GLM PROC (SPSS v. 26)
en un modelo que incluia el tratamiento con melatonina de las ovejas, el sexo y su interaccién.
Los resultados se expresan como media ES, y el nivel de significacién estadistica se fijo en

P<0,05.
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5. RESULTADOS Y DISCUSION

Las edades medias reales de los corderos en los tres dias de pesaje (15 d, 30 d y 45 d después
del dia medio de parto) se muestran en la Tabla 1. Los grupos no difirieron significativamente en

el peso al nacer, a los 15 dias, a los 30 dias o a los 45 dias después del parto (Grdfica 1).

kg 0 m-15 m-30 m-45
18,0

16,0
14,114, 3puam14->

14,0
12,0
10,0

8,0

6,0
3,9 4038 41

4,0 I

2,0

0,0
PVN PV15 PV30 PV45

Grdfica 1. Peso vivo medio (+ES) de los corderos a los 0, 15, 30 y 45d después del nacimiento en

ovejas implantadas 0, 15, 30 y 45d antes del parto (grupos 0, -15, -30, -45, resp).

Los implantes de melatonina en las madres tuvieron un efecto significativo en el PV de los
corderos machos (grdfica 2); en concreto, los corderos machos criados por ovejas que habian
recibido un tratamiento de melatonina 30 dias antes del parto tuvieron un PV30 y un PV45

significativamente mayores (P<0,05) que los corderos machos criados por ovejas control.
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Grdfica 2. Peso vivo medio (+ES) de los corderos machos a los 0, 15, 30 y 45d después del
nacimiento en ovejas implantadas 0, 15, 30 y 45d antes del parto (grupos 0, -15, -30, -45,

resp). a, b indican diferencias significativas (P<0,05).

El tratamiento con melatonina de la madre no tuvo un efecto significativo sobre el PV de las

corderas (grdfica 3).

0 m-15 m-30 m-45
18,0
16,0 11
14,0
12,0
10,0

(U]

~
8,0 7,0
6,0

40393740

4,0 T

2,0

0,0
PESO NAC PV 27/10 PV 10/11 PV 24/11

Grdfica 3. Peso vivo medio (+ES) de las corderas hembras a los 0, 15, 30 y 45d después del

nacimiento en ovejas implantadas 0, 15, 30 y 45d antes del parto (grupos 0, -15, -30, -45, resp).
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Los implantes de melatonina en las ovejas no tuvieron un efecto significativo sobre el CMD a lo
largo del experimento; sin embargo, la interaccion entre el tratamiento y el sexo de los corderos
tuvo un efecto significativo sobre el CMD 0-30 y el CMD 0-45; es decir, los corderos machos
nacidos de madres que habian recibido un implante de melatonina 30 d antes del parto crecieron
mas rapido (P<0,05) (grdfica 4) que los corderos machos de los otros grupos, pero las corderas

hembras no se vieron afectadas significativamente (grdfica 5).

g/d 0 m-15 m-30 m-45

0,35 b
0,30
0,25
0,20
0,15
0,10

0,05

0,00

CRECO0-15 CREC0-30 CREC 0-45

Grdfica 4. Tasa de crecimiento de los corderos machos a los 0, 15, 30 y 45d después del
nacimiento en ovejas implantadas 0, 15, 30 y 45d antes del parto (grupos 0, -15, -30, -45, resp).

a, b ndican diferencias significativas (P<0,05).
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Grdfica 5. Tasa de crecimiento de las corderas hembras a los 0, 15, 30 y 45d después del

nacimiento en ovejas implantadas 0, 15, 30 y 45d antes del parto (grupos 0, -15, -30, -45, resp).

La leche de las ovejas de los tres grupos que habian recibido implantes de melatonina tenia un

contenido en grasa significativamente superior (P<0,05) al de la leche de las ovejas no

implantadas (grdfica 6), pero las

significativamente entre los grupos.

%
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4,71,21,74, 5 445 4,5
I
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Grdfica 6. Andlisis laboratorial de la composicion quimica de la leche en ovejas

implantadas a 0, 15, 30 y 45 dias antes del parto. a, b, c indican diferencias

significativas (P<0,05)
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Los resultados mas importantes de este estudio fueron que la administracidon de un implante de
melatonina a ovejas gestantes 30 dias antes del parto tuvo un efecto significativo en el

crecimiento de los corderos machos hasta el destete.

Abecia et al. (2021) observaron que los corderos machos criados por ovejas que recibieron un
tratamiento con melatonina inmediatamente después del parto tenian un PV significativamente
mayor en las semanas 2, 3 y 4 de vida que los corderos machos criados por ovejas control, y el
contenido en grasa de su leche fue significativamente mayor. En un experimento en el que
participaron 575 corderos nacidos de ovejas que habian recibido un implante de melatonina 40
dias antes del parto o de ovejas control no implantadas, los corderos machos simples de las
ovejas tratadas tuvieron el PV mas alto al nacer y al destete, y la tasa de crecimiento mas alta

durante el parto y lactancia (Canto et al. 2024) que el resto de los corderos.

Canto y Abecia (2024) implantaron ovejas gestantes un mes antes del parto, mejorando la
calidad del calostro y aumentando el PV al destete de sus corderos machos, Unicamente. En las
cabras, los implantes de melatonina en el periodo seco aumentaron la produccién de leche y
provocaron, de nuevo, un aumento de peso de las crias macho, Unicamente (Avilés et al. 2019).
Los mecanismos que subyacen al efecto en los corderos machos siguen siendo desconocidos.
Wallacey cols. (2014) encontraron que, al momento del parto, el sexo del cordero tuvo un efecto
significativo en la expresidn del tejido adiposo; especificamente, y que las corderas tenian niveles
mas bajos de expresidn de genes para factores de crecimiento similares a la insulina y ARNm de

lipasa sensible a hormonas que los corderos machos.

Probablemente, el alto contenido de grasa de la leche de las ovejas a las que se les ha implantado
melatonina sea una de las razones de las altas tasas de crecimiento de los corderos criados por
las ovejas tratadas. De hecho, los corderos dependen de la leche en las primeras semanas de
vida (Mekoya et al. 2009), y aumentar la produccién de leche de la oveja y mejorar su
composicidon aumentara las tasas de crecimiento de los corderos (Galvani et al. 2014; Abecia et
al. 2021). En nuestro estudio, la leche de ovejas implantadas tuvo un mayor contenido de grasa
que la leche de ovejas no implantadas, y en particular, la leche del grupo -30 tuvo el mayor
contenido de grasa (aproximadamente, 8%). En ovejas Assaf, el contenido de grasa de la leche
de ovejas que habian recibido dos implantes de melatonina 40 dias antes del parto aumenté en
los dias 15 y 90 de la lactancia (Canto et al. 2022). En ovejas Rasa Aragonesa, los implantes de
melatonina insertados 24 h después del parto aumentaron el contenido de grasa de la leche al
final de la lactancia, 45 dias después del parto (Abecia et al. 2021). La administracion de

melatonina a hembras en periodo seco, siete semanas antes del parto, produjo una respuesta
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galactopoyética en la lactancia y mejord la ganancia de peso diaria de sus crias lactantes,
especialmente los machos (Avilés et al. 2019). Recientemente, Cosso et al. (2021) demostraron
que los implantes de melatonina tenian un efecto significativo sobre la cantidad de células
somaticas en la leche de oveja y, probablemente, la modulacién de la respuesta inmune en la

glandula mamaria de las ovejas implantadas contribuyd a los resultados de nuestro estudio.

Ademas del posible efecto del aumento del contenido de grasa en la leche de las madres tratadas
con melatonina, probablemente la propia melatonina causé el aumento de las tasas de
crecimiento de los corderos de las madres tratadas porque la melatonina cruza libremente la
placenta ovina y la barrera hematoencefalica fetal (Miller et al. 2005), y puede transferirse a la
leche materna (Reppert y Klein, 1978). Asi, la melatonina administrada a las madres tiene efectos
positivos sobre los corderos recién nacidos y su desempefio productivo en las etapas previas al

destete (Davis et al. 2021).

Afadir también que el calostro es el primer producto secretado por la glandula mamaria para
transferir inmunidad al recién nacido, especialmente a través de las inmunoglobulinas (Ig) G, y
la melatonina es un factor inmunomodulador y hay evidencia de que tiene un efecto directo

sobre la produccion de 1gG (Abecia et al., 2020)

6. CONCLUSIONES

En conclusidn, la administracién de melatonina a las ovejas gestantes 30 dias antes del parto
mejora significativamente el crecimiento de sus corderos hasta el destete. Esto se evidencia por
el mayor peso vivo y mejores crecimientos de los corderos en las primeras semanas de vida y
hasta el destete, comparado con los corderos de ovejas no tratadas, especialmente en los

corderos machos.

Ademas, las ovejas tratadas con melatonina produjeron leche con un mayor contenido de grasa,
lo que pudo contribuir a las altas tasas de crecimiento de esos corderos. La mayor calidad de la
leche, en términos de contenido de grasa, es un factor clave en el desarrollo temprano de los

corderos, dado que dependen de la leche materna en las primeras semanas de vida.

También remarcar que el uso de implantes de melatonina en ovejas gestantes puede ser una
estrategia efectiva para mejorar la productividad en la ganaderia ovina, especialmente en

términos de crecimiento y desarrollo de los corderos. Esta practica podria resultar en un
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aumento de la rentabilidad para los productores ovinos debido a la mejora en el peso y la calidad

de los corderos al destete.

CONCLUSIONS:

In conclusion, administering melatonin to pregnant sheep 30 days before lambing significantly
improves the growth of male lambs until weaning. This is evidenced by the higher live weight
(LW) of male lambs in the first weeks of life and up to weaning, compared to lambs from

untreated sheep.

Additionally, the melatonin-treated sheep produced milk with a higher fat content, which
contributes to the high growth rates of the male lambs. The higher quality of the milk, in terms
of fat content, is a key factor in the early development of the lambs, as they depend on maternal

milk in the first weeks of life.

It is also worth noting that the use of melatonin implants in pregnant sheep can be an effective
strategy to improve productivity in sheep farming, especially in terms of growth and
development of the lambs. This practice could result in increased profitability for sheep

producers due to the improvement in weight and quality of the lambs at weaning.

7. VALORACION PERSONAL

La realizacidn de este trabajo ha supuesto un desafio personal y académico. Me ha permitido
trabajar muchos de los aspectos relacionados con el mundo ovino que una revisidn bibliografica
no, desde el simple manejo de los animales hasta la reproduccion tan compleja de los mismos,

pasando por la profundidad fisiolégica que ha supuesto debido a la administracion de hormonas.

Ademas, no solo contaba con la parte “de campo” sino que también he tenido la posibilidad de
poder adquirir conocimientos laboratoriales mediante el andlisis de la leche recogida durante

todo el experimento.

Es decir, considero que ha sido un trabajo muy completo académicamente hablando y constante

gue me ha permitido conocer no solo la parte cientifica y veterinaria de estos animales, sino
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también la parte social y repercusidon econdmica que pueden llegar a tener para los ganaderos

los estudios y avances de este tipo.

Agradecer también a mi tutor Alfonso Abecia por su paciencia y disposicion en todo momento y
a cualquier hora ya que sin su ayuda no hubiese sido posible llevar a cabo este trabajo. También
a los trabajadores del SEA, que han estado presentes en los manejos, partos, implantes y pesajes
de corderos cada dia, pendientes siempre para que el experimento tuviese éxito. Y por ultimo a

Canté, ya que fue mi maestro laboratorialmente hablando.
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