Arch Med Vet 40, 115-123 (2008)

REVISION BIBLIOGRAFICA

DOI: 10.4067/s0301-732x2008000200002

Terapias hormonales utilizadas en el control artificial de la madurez sexual
en peces de cultivo: una revision

Hormone therapy for the artificial control of sexual maturity in fish culture: a review
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SUMMARY

The present literature review analyzes the current state of artificial control of sexual maturity in fish culture using hormone therapy, evaluating
the advantages and disadvantages of different technological strategies available. The discussion covers from the first successful attempt conducted by
Houssay (1930), Argentina, up to the most recent and more effective techniques of slow release and the use of dopamine inhibitors. In addition, the
evaluation of the use of non traumatic methodologies that up until now have not been entirely effective is covered.
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INTRODUCCION

El perfil de desarrollo que cada dia adquiere la acui-
cultura industrial en Chile y en el mundo, con un alto
desarrollo tecnolégico y un amplio conocimiento de las
especies que se cultivan, exige como requisito un ade-
cuado control de los procesos reproductivos de los peces
(Zohar y Mylonas 2001). Ya a inicios de la década de los
80, Harvey y Hoar (1980) planteaban que una actividad
acuicola comercial no se podia sostener en la captura
de larvas o juveniles desde el medio natural. Una vez
controlada la reproduccién de una especie acudtica en
sistemas de cultivo, se pueden producir los descendientes
que permitirdn iniciar ciclos nuevos y permanentes de
produccién. Asociado a ello, se podran aplicar programas
de seleccién de razas de mejor crecimiento, modificar
su época de reproduccién (Davy y Chouinard 1980,
Billard y Breton 1985, Bromage 1995) o aplicar progra-
mas de manipulacién genética que permitan mejorar la
sobrevivencia, la calidad de su carne (Thorgaard 1995),
reducir los problemas de la maduracién sexual, generar
poblaciones monosexo y, ultimamente, producir organis-
mos genéticamente modificados (Donaldson y col 1996,
Donaldson 1997, Solar 2002).

Desgraciadamente, muchas especies mantenidas en
sistemas de cultivo artificial sufren disfunciones repro-
ductivas importantes. Mds cominmente, las hembras
inician el desarrollo gonadal en forma normal, pero no
alcanzan la maduracién final del oocito, la ovulacién y/o
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la puesta (Zohar 1988, Peter y col 1993). Los machos, por
su parte, aunque mucho mas resistentes a las condiciones
ambientales del cultivo y al estrés producido por éste,
producen un menor volumen de semen, o bien éste es
de mala calidad (Billard 1986, 1989). Manipulaciones
de algunos factores ambientales como el fotoperiodo,
temperatura, salinidad, volumen del tanque, vegetacion
del sustrato, etc., pueden a menudo mejorar la calidad
de las puestas (Donaldson y Hunter 1983, Zanuy y
col 1995, Donaldson y col 1996, Donaldson 1997, Prat
y col 1999, Rodriguez y col 2000, Bromage y col 2001,
Mylonas y Zohar 20012, Zohar y Mylonas 2001). Sin
embargo, en algunas especies los tratamientos hormonales
son la dnica alternativa de lograr adecuados procesos
reproductivos en los peces que se cultivan. En los ul-
timos afios, una variedad de hormonas y tecnologias
aplicadas a su uso han sido utilizadas exitosamente en
numerosas especies (Hoar 1969, Donaldson y Hunter
1983, Mylonas y Zohar 20012, Zohar y Mylonas 2001).
Estos métodos comienzan en 1930 con la inyeccién de
extracto crudo de hip6fisis de peces maduros (con altos
niveles de GtH) con el fin de inducir la puesta (Zohar y
Mylonas 2001). Hoy son utilizados varios compuestos
sintéticos de alta potencia de la hormona liberadora de
gonadotrofina (GnRHa) que aplicados desde simples
inyecciones en suero fisiol6gico hasta en microesferas
han solucionado numerosos problemas reproductivos en
varias especies (Zohar 1988, Van Winkoop y col 1994,
Donaldson y col 1996, Montero y Dufour 1996, Estay y
col 1996, Donaldson 1997, Kitahashi y col 1998, Yambe
y col 1999, Forniés y col 2001, Patifio y col 2001, Solar
2002, entre otros).
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CONTROL ENDOCRINO DE LA REPRODUCCION
EN PECES

En peces, como en todos los vertebrados, la repro-
duccidn es regulada por el cerebro a través de la hormona
liberadora de gonadotrofina (GnRH) que se produce
especificamente en el hipotdlamo (Harvey y Hoar 1980,
Zohar 1988, Montero y Dufour 1996, Donaldson 1997,
Peter y Yu 1997). Este decapéptido estimula la produc-
cién de gonadotrofinas (GtH) por parte de la hip6fisis o
pituitaria. En algunos peces la dopamina es un inhibidor
negativo de la produccion y liberacién de GtH por parte
de la hipdfisis (Zohar 1988, Redding y Patifio 1993, Peter
y Yu 1997). El control de la reproduccién que realiza esta
glandula es a través de dos hormonas gonadotrdficas: la
hormona foliculo estimulante (FSH o GtH I), que regula
la vitelogénesis en hembras y la espermatogénesis en
los machos, y la hormona luteinizante (LH o GtH II),
encargada de controlar la maduracidn final del oocito en
las hembras (Peter y Yu 1997).

HEMBRAS

Durante la vitelogénesis, la FSH o LH estimulan la
produccion de testosterona (T) en las células de lateca 'y
su aromatizacion a 17B-estradiol (E2) en las células de la
granulosa del foliculo ovarico. El incremento de E2 en el
plasma estimula la produccién de vitelogenina (VGT) en el
higado, la que es reconocida por receptores de membrana
e incorporada por el oocito a través de micropinocitosis,
proceso que es regulado por la FSH. Al finalizar la vite-
logénesis, incrementan los niveles plasmaticos de LH que
produce un marcado aumento de los niveles plasmaticos
del esteroide inductor de la maduracién (MIS) que actia
a nivel de la membrana del oocito induciendo su madu-
racion final (FOM) (Gordon y col 1987, Peter y Yu 1997,
Mylonas y Zohar 2001, Patifio y col 2001).

MACHOS

Las gonadotrofinas regulan la espermatogénesis a
través de la produccidon de andrégenos por el testiculo,
especificamente de la 11-ketotestosterona (11-KT) por las
células de Leydig que se encuentran en la periferia de los
I6bulos testiculares. La T es un precursor de la 11-KT y
sus niveles plasméticos varian durante el ciclo reproductivo
en las diferentes especies, encontrandose una tendencia
general de un marcado aumento de los niveles plasméticos
de 11-KT durante la espermatogénesis y una disminucién
antes o durante el periodo de espermiacién. La accién de
la 11-KT llega finalmente a estimular las células de Sertoli
que son las encargadas de activar la espermatogénesis
(Mylonas y Zohar 2001°). En forma similar a lo ocurrido
en hembras, un incremento en los niveles plasmaticos de
LH al comienzo de la estacion de desoves causa un au-
mento en la esteroidogénesis a nivel testicular junto con
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la produccion de MIS (Nagahama 1994). La LH y el MIS
inducen un incremento en los niveles de semen producidos
a través de la estimulacién de la produccién del plasma
seminal, y el MIS estimula la capacidad de movimiento
del espermatozoide a través de un ascenso del pH en el
plasma seminal (Miura y col 1995).

ALTERACIONES EN EL PROCESO
REPRODUCTIVO DE PECES DE CULTIVO

Regularmente, las condiciones ambientales inadecua-
das, manejo, alimentacion y el estrés del cultivo generan
dificultades al proceso normal de reproduccién de los
organismos mantenidos en cautiverio, los que afectan en
forma mds marcada a las hembras que a los machos (Estay
1988), produciendo alteraciones que segiin Zohar y Mylonas
(2001) pueden alcanzar los siguientes niveles:

— Ausencia de desarrollo gonadal, como lo ocurrido en
la anguila europea (Anguilla sp.) que en condiciones
de cultivo no alcanza a desarrollar la vitelogénesis ni
espermatogénesis (Fontaine 1975, Zohar y Mylonas
2001). De forma similar, la Seriola del Mediterraneo
(Seriola dumerili) es una especie de gran interés para la
acuicultura (Abellan y Basurco 1999) y los especimenes
capturados en la naturaleza y después de unos pocos afios
mantenidos en condiciones de cultivo parecen iniciar el
proceso de vitelogénesis, pero s6lo un pequeiio porcen-
taje de hembras desarrolla oocitos que sobrepasen los
200-300 pm de didmetro, los que ingresan en un proceso
de atresia y son absorbidos al final de la temporada de
puesta (Zohar y Mylonas 2001).

— Ausencia de la maduracién final de los oocitos. Este es
uno de los problemas mds frecuentes observados en las
especies de interés comercial para la acuicultura. Las
hembras parecen iniciar normalmente el proceso de
vitelogénesis, pero al comienzo de la estacién de puesta
los oocitos postvitelogénicos detienen su maduracién
final y se transforman en atrésicos. Estos tipos de al-
teraciones han sido observados en algunas especies de
serranidos por Tucker (1994), en el lenguado de verano
Paralichthys lethostigma (Berlinsky y col 1997), en
el lenguado de cola amarilla Pleuronectes ferrugineus
(Larsson y col 1997), entre otras especies.

— Ausencia de desove. Las especies que presentan
este problema pueden desarrollar normalmente la
vitelogénesis, la maduracion final de los oocitos y la
ovulacién, pero no son capaces de realizar la puesta
(Gordon y col 1987, Zohar y Mylonas 2001). Debido
a lo anterior, los oocitos maduros deben ser extraidos
manualmente desde la cavidad abdominal de la hembra
(Edwards 1978, Gordon 1987, Estay y col 1994 y Estay
y col 1995%). Esta dificultad se presenta en el rodaba-
llo Scophthalmus maximus (Kjorsvik y col 1990). La
viabilidad de los oocitos mientras se encuentran en la
cavidad abdominal es dependiente de la temperatura



y muy variable entre una especie y otra. Por ejemplo,
en salmonidos alcanza varios dias (Gordon y col 1987)
y en otras, s6lo de algunas horas, como en tilapias y
lenguados (Bromage 1995).

En la mayoria de las especies los machos se adaptan
mejor que las hembras a las condiciones de cultivo a las que
son sometidos y son capaces de madurar y producir gametos
viables con mayor facilidad. Estay (1988) determina en una
poblacién de reproductores de trucha arcoiris cultivada en
agua con temperatura constante de 16 °C, que las hembras
no son capaces de producir gametos viables, en cambio
los machos si producen semen de buena calidad.

Con la excepcién de la anguila europea, las alteraciones
reproductivas de los machos se centran en una reduccién
de la cantidad y calidad de los gametos producidos (Zohar
y Mylonas 2001). Por ejemplo, los machos de la lubina
americana mantenidos en cautiverio exhiben una reduccién
significativa en la cantidad de semen producido (Mylonas
y col 19982%), También el lenguado de cola amarilla
(P. ferrugineus)y rodaballo producen menos de 1,0 ml de
semen por pez (Suquet y col 1992, Brown y Crim 1998).
Algunas variedades de salmén del Atldntico seleccionadas
genéticamente por su rapido crecimiento producen menos
de 0,1 ml de semen por kilogramo de peso corporal (Zohar
1996). Especialmente los reproductores capturados de la
naturaleza producen semen con espermatozoides inmdviles
(Berlinsky y col 1997), o bien un semen de alta viscosi-
dad que es dificil de mezclar con el medio acuoso en el
que se realiza la fertilizacién (Vermeirssen y col 1998,
Vermeirssen y col 2000).

El estrés del cautiverio en los peces puede afectar el
sistema inmune, el crecimiento y la reproduccion, alterando
varios niveles del sistema endocrino, o el desarrollo de ga-
metos y su calidad, alterando la sobrevivencia de huevos y
larvas y su desarrollo (Foo y Lam 1993, Campbell y col 1994,
Pankhurst y Van der Kraak 1997, Schreck y col 2001,
Wagner y col 2002). Los autores anteriores reconocen a los
niveles plasmadticos de cortisol como un indicador del nivel
de estrés de los peces; segtin esto, Schreck y col (2001), en
base a una amplia revision bibliogréfica, informan que en
trucha arcoiris los niveles de cortisol después de un agente
estresante son mayores en peces que se encuentran cerca
del proceso de maduracién sexual y, ademds, mucho més
marcado en hembras que en machos.

TECNICAS HORMONALES UTILIZADAS EN EL
CONTROL DE LA REPRODUCCION EN PECES DE
CULTIVO

El uso de hormonas para el control de la reproduccién
en peces se ha centrado en la induccién de la maduracién
final del oocito (FOM), de la ovulacion, la espermiacién
y la puesta en peces que no son capaces de completar su
ciclo reproductivo en agua dulce, o bien como una forma
de optimizar el manejo (rendimiento) productivo de una
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piscicultura, adelantando el proceso de maduracion,
ovulacién y desove en algunas semanas. Por ejemplo, los
salmoénidos son peces que pueden ovular en cautiverio,
pero no desovar. Por lo tanto, este tltimo proceso debe
ser realizado manualmente durante los meses que se pro-
longa el periodo de puesta. En estos peces, la ovulacién
es inducida artificialmente con el fin de reducir el manejo,
el estrés de los peces y las altas mortalidades producidas
en este periodo de alta manipulacién. Ademads de esto,
permite reducir la duracién del periodo de puestas y el
nivel de trabajo del personal de la piscicultura (Donaldson
1997). Otra aplicacién de la manipulacién hormonal es la
coleccién de gametos para la hibridacién interespecifica a
través de fertilizacion artificial con especies que usualmente
no desovan en sistemas de cultivo, o bien en programas
de seleccion genética que requieren de fertilizacion artifi-
cial dirigida para dos grupos de peces diferentes. De esta
manera, la manipulacién hormonal de la reproduccién
en peces es especifica para la induccién de la ovulacion,
espermiacion y puesta, y continuardn jugando un impor-
tante papel en el manejo comercial de reproductores en
sistemas de cultivo (Donaldson y col 1996, Donaldson
1997, Zohar y Mylonas 2001).

Preparados de gonadotrofinas (GtH). Los primeros estudios
sobre la posibilidad de usar hormonas exégenas para inducir
la maduracién final del oocito (FOM) y la ovulacién en
peces fueron realizados por Houssay en 1930 (Harvey y
Hoar 1980, Zohar y Mylonas 2001), quien inyecté hembras
con hip6fisis de otras especies y observd que ovulaban an-
ticipadamente. Este trabajo es el comienzo de una serie de
métodos utilizados para la induccidn a la puesta en peces,
comenzando con la técnica de hipofisacion.

Hipofisacion y extractos de hipdfisis de peces. La hipo-
fisacion, el uso de extractos de hipéfisis para inducir la
puesta en peces, comienza a fines de la década de 1930
en Brasil, en la década siguiente en USA y a inicios de
1950 en Japo6n (Zohar y Mylonas 2001). La recoleccion de
hipdfisis se realiza desde peces sexualmente maduros, tanto
machos como hembras, encontrandose que las glandulas
colectadas durante el periodo de puesta son mas efectivas
en inducir la ovulacién, lo que demuestra la acumulacién
de GtH (principalmente LH) en la hip6fisis antes y du-
rante la estacion de desoves. Las glandulas colectadas
deben ser almacenadas en alcohol o deshidratadas en
acetona. Al momento de ser inyectadas en el pez, deben
ser disueltas en solucién fisiolégica (Davy y Chouinard
1980, Pagan-Font y Zimet 1985, Courtois y col 1986) y
aplicadas al pez mediante una inyeccion intramuscular o
intraperitoneal (Harvey y Hoar 1980, Amutio y col 1986).
Las dosis utilizadas en principio fueron de una glandula
por pez macho y 1,5 glandulas por pez hembra. Sin em-
bargo, estas dosis no siempre han sido efectivas debido a
las variaciones en el tamafio de los peces receptores y la
concentracion de GtH existente en las glandulas a inyectar
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(Patifio 1997). Regularmente, las cantidades a suministrar
se aplican en dos o cuatro dosis inyectadas entre algunas
horas o dfas (Davy y Chouinard 1980, Pagan-Font y Zimet
1985, Amutio y col 1986).

En la actualidad esta metodologia es utilizada masi-
vamente en la produccién de carpas en paises asidticos
y el método de hipofisacién ha sido estandarizado a dos
inyecciones: primero, una inyeccion pequefia de un 10 a
20% y segundo, una mayor aplicada 12 a 24 hrs después.
Las dosis més efectivas utilizadas se encuentran entre 2
a 10 mg de pituitaria por cada kg de pez receptor (Sower
y Schreck 1980, Courtois y col 1986, Zohar y Mylonas
2001).

No obstante, esta técnica esta asociada con varias desven-
tajas, dentro de las cuales Carrillo y Zanuy (1995) y Zohar
y Mylonas (2001) sefialan como las mds importantes:

— Una gran variacién en el contenido de LH de la
pituitaria.

— La administracion de hormonas adicionales presentes
en la pituitaria que pueden afectar adversamente la
fisiologia de los peces tratados.

— La potencial transmisiéon de enfermedades desde el
pez donante al receptor.

GONADOTROFINAS EXOGENAS

Los problemas sefialados anteriormente con las téc-
nicas de hipofisacion llevaron a desarrollar la obtencién
de preparados de LH, total o parcialmente purificados, a
través de separacion cromatografica, aun cuando incorpora
un alto costo al producto final. Preparaciones purificadas
de gonadotrofinas de salmén y carpa han sido comercia-
lizadas hace algtin tiempo (Harvey y Hoar 1980, Davy
y Chouinard 1980, Peter y Yu 1997, Zohar y Mylonas
2001). Sin embargo, debido a la alta especificidad de las
gonadotrofinas se han obtenido escasos resultados con
gonadotrofinas heter6logas aun en peces filogenéticamente
cercanos (Zohar 1988, Estay y col 1996, Peter y Yu 1997,
Patifio 1997).

GONADOTROFINAS PURIFICADAS

Numerosas investigaciones fueron realizadas con el fin
obtener una gonadotrofina purificada cuya actividad pueda
estandarizarse y proveerse en forma regular, de manera de
reemplazar los extractos crudos de hipdfisis (Donaldson
y col 1972, Harvey y Hoar 1980, Davy y Chouinard
1980). Uno de los productos mds utilizados por algtin
tiempo fue la gonadotrofina parcialmente purificada de
salmén (SG-G100), pero las altas dosis requeridas (aprox.
10 mg/kg) incrementaban los costos; el desarrollo de res-
puesta inmune en el pez receptor, su sensibilidad térmica y
su bajo efecto producto de su especificidad redujeron sus
aplicaciones productivas (Harvey y Hoar 1980, Mylonas
y Zohar 2001°, Zohar y Mylonas 2001).
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GONADOTROFINA CORIONICA HUMANA (hCG)

Con el fin de optimizar los resultados obtenidos en la
sincronizacién de la maduracién de peces, a principio de
la década del 70 se lleg6 a investigar con gonadotrofinas
de mamiferos, especialmente gonadotrofina coriénica de
yegua y humana (hCG), purificada desde la orina de mujeres
embarazadas (Harvey y Hoar 1980, Katzman y Doisy 1932
citado por Zohar y Mylonas 2001). Consecuentemente,
la hCG ha sido utilizada en la induccién del desove de
algunas especies de peces cultivadas hoy en dia (Harvey
y Hoar 1980, Donaldson y Hunter 1983, Billard y Breton
1985, Rowland 1988, Cerqueira y col 1997) y su éxito
por lo general se ha atribuido a una actividad semejante
ala LH (Hoar 1969, Chaudhuri 1976 citado por Harvey
y Hoar 1980).

Durante su aplicacion, la hCG se utiliza en una dosis
simple, lo que reduce la manipulacién de los peces en
comparacion al uso de la técnica de hipofisacién. La
efectividad de una dosis tnica se debe probablemente al
largo tiempo en circulaciéon que permanece la hormona
(Ohta y Tanaka 1997). Las concentraciones utilizadas se
encuentran entre 100 y 4.000 UI por kg de peso del pez.
Los resultados de su uso se mejoran notoriamente cuando
se utiliza en combinacién con la inyeccidn de extractos de
hipéfisis (Harvey y Hoar 1980, Amutio y col 1986). La
ventaja de esta hormona es que ella actia directamente
sobre la génada y no requiere la activacién de la glandula
hipdfisis, actuando asi mucho més rapido, induciendo la
maduracién final del oocito, la espermiacién y la puesta.
Sin embargo, la hCG puede causar inmunorreacciones en
el pez receptor, reduciendo o eliminando el efecto de la
hormona en inyecciones posteriores (Patifio 1997).

Hormonas liberadoras de gonadotrofinas (GnRH y LH-RH)
y sus andlogos (GnRHa y LH-RHa). Los métodos mads
modernos de induccién a la ovulacion se han centrado en
la aplicacién de hormonas liberadoras de gonadotrofinas
(GnRH). Estas son moléculas pequenas (decapéptidos)
que realizan el control de la gldndula hipdfisis en su pro-
duccién de gonadotrofinas (LH y FSH o GtH-1 y GtH-II)
(Montero y Dufour 1996, Patifio 1997). Con la creacién
de andlogos sintéticos (LH-RHa y GnRHa) que resulta-
ron mds potentes y de mayor duracién que los nativos,
se generd su masificacion (Zohar 1988, Peter y Yu 1997,
Patifio 1997). Los preparados sintéticos o andlogos son
nonapéptidos (Estay y col 1996, Donaldson 1997). En la
mayoria de ellos se han sustituido los aminoécidos de las
posiciones 6, 7 u 8 en relacién a la molécula de GnRH de
mamiferos y carecen de glicina en posicién 10 (Estay y
col 1996); siendo utilizados en numerosas especies (Billard
y col 1983, Carrillo y Zanuy 1995) como la carpa (Davy
y Chouinard 1980, Peter y col 1988); salménidos (Billard
y Breton 1985, Estay 1996, Kitahashi y col 1998?); lubina
(Sorbera y col 1996); loja (Peter y col 1988); en la lisa
(Mugil cephalus) (Lee y Tamaru 1988); en “milkfish”



(Chanos chanos) (Tamaru y col 1988 y Marte y col 1988);
en “rabbitfish” (Siganus guttatus) (Garcia y col 1993); en
perca amarilla (Perca flavescens) (Dabrowski y col 1994);
esturion del Atlantico (Acipenser oxyrinchus) (Moler y
Fletcher 1999), entre otras especies.

Las ventajas de la aplicacién de hormonas liberadoras
(GnRH) en la induccidén de la puesta en peces sobre los
preparados de GtH son resumidas por Zohar y Mylonas
(2001):

— Las GnRH son pequeiias moléculas que no generan
respuestas inmunes en los peces receptores, por lo que
pueden ser utilizadas repetidas veces.

— Las GnRH “reparan” las alteraciones endocrinas
producidas por el cautiverio y llevan a los peces a su
maduracién sexual plena.

— Las GnRH se producen a nivel del hipotdlamo, el cual
controla la secrecion de otras hormonas importantes
en la homeostasis del pez, como son la prolactina,
somatotropina y tirotropina.

— El poder sintetizarlas y obtenerlas en forma pura
evita el riesgo de transmitir enfermedades a los peces
receptores.

— Finalmente, la estructura molecular de estas hormonas
es muy similar en muchos peces, lo que permite su uso
en un gran ndmero de especies con gran efectividad.

Una inyeccién de GnRH induce un incremento inmediato
en los niveles plasméticos de GtH en muchos peces, pero
durante un periodo corto de tiempo durante el cual se debe
activar la maduracién final de los oocitos, la espermiacién
o la puesta. La corta vida media de las GnRH es producto
de la accion de endopeptidasas ubicadas en la hip6fisis,
higado y rifién (Peter y Yu 1997) que acttian en los enlaces
peptidicos en posicién 5-6 y 9-10, transformédndola en
pequeios fragmentos inactivos. En los andlogos sintéticos,
se han sustituido en esas posiciones aminodcidos D y con
etilamida, respectivamente, esto los hace resistentes a la
accion enzimdtica y presentan una vida media mucho
mayor que las hormonas nativas (aproximadamente 23
y 5 min, respectivamente) y la calidad de las puestas no
difiere de la obtenida en los peces controles (Carrillo y
Zanuy 1995, Peter y Yu 1997; Zohar y Mylonas 2001,
Mylonas y Zohar 2001).

De esta manera, la GnRHa permanece en circulacién
mucho mds tiempo y estimula una mayor produccién de
GtH por mds tiempo. Ademds, pueden presentar una mayor
afinidad por los receptores de la hip6fisis (Zohar y Mylonas
2001, Mylonas y Zohar 2001°). Estos factores dan como
resultado una accién 30 a 100 veces mds potente en los
andlogos, lo que ha hecho que estas hormonas sustituyan
practicamente todas las otras sustancias utilizadas en las
terapias hormonales aplicadas a peces. Se debe considerar
ademads que los andlogos requieren dosis mucho mds bajas
que las hormonas nativas. De 1 a 15 mg de GtH/kg de pez
frente a 1 a 100 ug de GnRHa/kg de pez.
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La dopamina es una hormona que actiia a nivel de la
hipdfisis en algunos peces inhibiendo la liberacion de GtH
y atenuando la accién de la GnRH en las gonadotrofinas
(Zohar 1988, Peter y Yu 1997). Por lo anterior, antagonistas
de la accién de la dopamina (domperidone, pimozide,
reserpine o metoclopramida) han sido utilizadas en com-
binacién con GnRHa en la induccién de la maduracién en
algunas especies (Peter y col 1988, Peter y Yu 1997, Patifio
1997, Zohar y Mylonas 2001, Mylonas y Zohar 2001°),
estando bien establecida su efectividad en ciprinidos y
algunas especies de agua dulce (Zohar y col 1995). En
cambio, la utilizacién de inhibidores dopaminérgicos
tiene resultados pobres y es poco recomendable su uso
en la lubina americana y otras especies marinas (Carrillo
y col 1995). Thomas y col (1995) sefialan que el sistema
dopaminérgico inhibidor de la secreciéon de GtHII esta
bloqueado en especies como la corvina, “spotted sea
trout”, “red drum” y “Atlantic croaker”.

La aromatasa es una enzima que realiza la conversion
de testosterona (T) a 17B-estradiol (E2) en el ovario; esta
hormona es la encargada de estimular al higado para la
produccion de vitelogenina. Recientes investigaciones
han evaluado el uso de inhibidores de aromatasa (fadro-
zole) junto a GnRHa con el fin de inducir la maduracién
final del oocito y la espermiacion en peces. Un inhibidor
de la aromatasa bloquea la conversién de T a E2 en el
ovario y de esta manera se genera el incremento en los
niveles del esteroide inductor de la maduracién (17c., 203
-dihidroxi-4-pregne-3-one) y de la ovulacién (Alfonso y
col 1999 citado por Zohar y Mylonas 2001).

METODOS DE APLICACION

La forma de aplicacién de estos productos ha sido
estudiada por numerosos autores y evaluadas en muchas
especies (Peter y col 1988, Zohar 1988, Donaldson 1997,
Patifio 1997). La mayoria de ellas se inician con aplica-
ciones en un medio liquido para llegar en la actualidad
al uso de compuestos biodegradables capaces de regular
la liberacién de la hormona incorporada en el producto.
A continuacién se realiza una descripcién breve de las
formas de aplicaciéon mds utilizadas en sistemas de pro-
duccién en acuicultura.

MEDIO LIQUIDO

Suero fisiologico. Su uso ha sido aplicado desde la in-
corporacion de la hipofisacion, sin embargo, la mayor
desventaja se traduce en que toda la hormona incorporada
en €l queda inmediatamente a disposicién del torrente
circulatorio del pez, de manera que su entrega es durante
un breve periodo. Por lo anterior, serd necesaria mas de
una inyeccion para inducir la ovulacién en la mayoria
de las especies.
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MEDIOS SOLIDOS (SISTEMAS DE LIBERACION LENTA)

Implantes. Los primeros sistemas de liberacién lenta
fueron preparados a base de colesterol (Crim y col 1988,
Sherwood y col 1988, Garcia 1989, 1993) y posteriormente
evaluados en varias especies de salménidos (Donaldson y
Hunter 1983, Weil y Crim 1983 citado por Zohar y Mylonas
2001, Crim y col 1988, Bromage y Cumaranatunga 1988,
Billard 1992, Estay y col 1996, Zohar y Mylonas 2001), en
Lates calcarifer (Garcia, 1989), en Dicentrarchus labrax
(Carrillo y col 1995, Forniés y col 2001), en Paralichthys
orbignyanus (Cerqueira y col 1997) y en numerosas es-
pecies de peces de interés comercial. En la actualidad se
pueden preparar mezclados con celulosa y sus proporciones
determinan implantes de liberacidn lenta (durante ocho
semanas) o rapida (durante ocho dias). Regularmente cada
“pellet” contiene entre 25 y 250 ug de hormona y pueden
ser aplicados en forma intramuscular o intraperitoneal
(Crim y col 1988, Sherwood y col 1988, Varas 1996, Zohar
y Mylonas 2001, Mylonas y Zohar 2001°). Estos “pellet”
entregan cerca del 50% de la hormona contenida dentro
de 2-3 hrs y el 90% a las 5-6 hrs (Crim y col 1988). Sin
embargo, Sherwood y col 1988 reportan que un implante
preparado con 95% de colesterol y 5% de celulosa sélo
libera entre un 36 a 38% de la hormona contenida después
de veintiocho dias. Este mayor tiempo de liberacion facilita
la accién bioldgica de la hormona y ademds amplia el
tiempo que tiene el piscicultor para implantar los peces,
los que no necesariamente deben ser inyectados cuando
la vesicula germinal se encuentra migrando, como ocurre
cuando se utilizan medios liquidos.

Microesferas. La alta rigidez, baja degradabilidad y acele-
rada entrega de la hormona en los implantes han llevado a
buscar nuevos compuestos que faciliten su manejo y pro-
longuen el tiempo de liberacién de la hormona contenida.
Debido a lo anterior, en peces se ha realizado la evaluacién
de polimeros biodegradables, de menor tamafio y mayor
flexibilidad. Las evaluaciones mds exitosas se han realizado
con polimeros de Ac. Lactico y Ac. Glicélico (LGA), Ac.
Sebasico (Fad-sa) y Acetato de etilen vinilico (EVAc). Sus
mayores ventajas se centran en el prolongado tiempo de
liberacién de la hormona, su cardcter biodegradable, faci-
lidad de aplicacion y fabricacion (Zohar y Mylonas 2001,
Mylonas y Zohar 2001°). Forniés y col (2001) comparan
la efectividad de diferentes sistemas de liberacion lenta en
D. labrax, determinando que las microesferas indujeron
un mayor nimero de puestas y sin efectos negativos en
la calidad de los gametos producidos en comparacion a
implantes de EVAc con 50 pug/kg o una inyeccion en suero
salino con 15 pg/kg.

Ademads de estas formas variadas de induccién a la madu-
racion final del oocito en peces de cultivo y que requieren de
repetidos manejos que pueden llevar a la muerte del animal
(Patifio 1997), también se ha examinado en peces el uso
potencial de la administracién oral de las hormonas. Aunque
los resultados han sido promisorios, este método no ha sido
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estudiado completamente (Thomas y Boyd 1989, Solar y
col 1990, McLean y col 1991, Sukumasavin y col 1992,
Patifio 1997, Donaldson 1997). Thomas y Boyd (1989)
informan de la utilizacién de GnRHa administrada en el
alimento para inducir la puesta sin deteriorar la calidad de
gametos en la trucha de mar (Cynoscion negulosus), carpa
(C. carpio), trucha arcoiris (0. mykiss) y en el pez gato
africano (Clarias gariepinus). Esta técnica de suministro
de la hormona presenta perspectivas promisorias para la
acuicultura, ya que reduce el manejo de los peces a una
simple biopsia ovdrica para elegir el momento apropiado
en que se debe iniciar el tratamiento (Patifio 1997).

CUIDADOS PARA SU APLICACION

Cualquiera sea el método de aplicacion o el vehiculo uti-
lizado en la induccién a la puesta que se pretenda realizar,
es fundamental conocer el estado de maduracién en el que
se encuentran las células germinales. Recordando siempre
que los tratamientos s6lo serdn efectivos si los oocitos se
encuentran en su fase de maduracion final y el reproductor es
manejado adecuadamente, manteniéndolo con bajos niveles
de estrés. Importantes investigadores del tema recomiendan
la aplicacién de los tratamientos durante las primeras horas
de la mafiana y ademds identificar el momento en que la
vesicula germinal se encuentra migrando a la periferia del
oocito, momento en que la efectividad de una inyeccién
serd més efectival.

CONCLUSIONES

En la actualidad existe una variada gama de terapias
hormonales disponibles para el piscicultor y que son
factibles de utilizar en sus procesos productivos. ;Cudl
es la mas recomendable?, dependerd de la especie que se
cultiva y de los recursos con que se cuenta para adquirirla.
La tendencia es a masificar el uso de productos andlogos
por su alta eficiencia, mayor vida util y la ausencia de
respuesta inmune en los peces receptores. Se debe con-
tinuar buscando reducir los costos de estos productos y
buscar formas de aplicacién menos invasivas para el pez
(y menos agotadoras para el personal de la piscicultura).
En la actualidad en la salmonicultura chilena, por ejemplo,
el uso de implantes de GnRHa es una actividad rutinaria
a pesar de su alto costo.

RESUMEN

En la presente revision bibliografica se analiza el estado actual del
control artificial de la madurez sexual en peces de cultivo utilizando
terapias hormonales, analizando en forma critica las ventajas y desventajas
de las diferentes estrategias tecnoldgicas existentes para un cultivador.
Se discute desde los primeros intentos exitosos realizados por Houssay
(1930) en Argentina, hasta las tltimas y cada vez mds exitosas técnicas de
liberacién lenta y el uso cada vez mayor de inhibidores de la dopamina.
Ademas, se discute el uso de metodologias no traumaticas que a la fecha
no han resultado del todo exitosas.

! R. Billard, comunicacién personal.
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