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INTRODUCCION:

Los felinos domésticos son sumamente prolificos y su sobrepoblacion constituye un
problema sanitario, social y medio ambiental tanfo a nivel nacional como internacional
(Romagnoli 2010). A pesar de que existen numerosos métodos para el control de la
reproduccién, ninguno ha demostrado ser inocuo, rapido, y efectivo para el macho
felino.

Las indenopyridinas, originalmente desarrolladas como antihistaminicos, han mostrado
efectos antiespermatogénicos rapidos y potentes en equinos (Pozor et al. 2013) y
caninos (Chang et al., 2002), sin efectos secundarios (Chang et al). Las
indenopyridinas, causan disrupcion de la adhesion entre las células de Sertoli con las
células germinales, lo que produce una liberacién prematura de células germinales
inmaduras, sin dafo en las espermatogonias (Hild et al., 2001, 2007, Koduri et al.,
2008). El objetivo de este trabajo fue evaluar los efectos histologicos de la
indenopiridina RTI-4587-073 (1) en el testiculo felino.

MATERIALES Y METODOS:

Se utilizaron 12 testiculos provenientes de gatos machos adultos mestizos de 1,5 a 5
afnos de edad. Los mismos fueron tratados, al dia 0, con una unica dosis oral de RTI
4587-073 12,5 mg/kg y hemiorquiectomizados los dias -14 (n=2), 1 (n=2), 7(n=2), 14
(n=2) 35 (n=2) 6 42 (n=2).

Las gdénadas se midieron (largo y ancho; cm), pesaron (g), se calculd el volumen (cm?;
Lin y col.,, 2009) y el indice gonadosomatico (%; Franca y Godinho, 2003).
Posteriormente se procesaron mediante técnicas histolégicas de rutina y tefiidos con
hematoxilina y eosina. De cada testiculo, se analizé la estructura histolégica general y
de 20 perfiles tubulares se midié el diametro tubular (um), area (um2) y la altura del
epitelio germinal (um; Image Pro Plus v6.0 (Media Cybernetics, Silver Spring, MA,
USA). Todos los parametros se compararon entre los dias -14, 1, 7, 14, 35 y 42
mediante ANOVA de una via seguido por un test de Tukey. Los resultados se
expresaron como la media + SEM y el nivel de significancia fue fijado en p<0,05.

RESULTADOS:

El estudio macroscopico de los testiculos reveld que el peso testicular (2,39+0,131 vs.
1,97710,032 vs. 1,867+0,177 vs. 1,87+0,201 vs. 2,075+0,347 vs. 2,2795+0,408;
p>0,1), el largo (1,9184+0,136 vs. 1,866+0,066 vs. 1,95+0,119 vs 1,73310,145 vs.
1,9+0,1 vs. 1,85+1,15; p>0,1), ancho (1,568+0,136 vs. 1,391+0,095 vs. 1,325+0,143
vs. 1,1331£0,145 vs. 1,45+0,05 vs. 1,5+0,1; p>0,1), el volumen (3,232+0,624 vs.
2,567+0,311 vs. 2,672+0,486 vs. 1,850,531 vs. 2,739+0,38 vs. 2,715+0,612; p>0,1) y
el indice gonadosomatico (0,099+0,002 vs. 0,091+0,003 vs. 0,0781+0,006 vs.
0,084+0,011 vs. 0,087+0,013 vs. 0,097+0,023; p>0,1) no difirieron entre los dias -14, 1,
7,14, 35y 42, respectivamente.
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La evaluacion microscopica mostré una estructura histolégica normal en el grupo -14,
mientras que una desorganizacion de la citoarquitectura del epitelio seminifero se
observo principalmente el dia 1, con presencia de células germinales inmaduras y
detritus celulares en la luz tubular para luego desaparacer hacia el final del estudio.

El diametro tubular fue menor el dia 1 que el dia -14 (168,446+16,632 vs.
194,659+29,805; p<0,01), como asi también menor que al dia 7 (168,446+16,632 vs.
196,345+30,002; p<0,01) y al dia 14 (168,446+16,632 vs. 198,954+31,065; p<0,01). El
area tubular fue menor al dia 1 que al dia 7 (22710,324+7348,7 vs. 30642,225+9437,7;
p<0,01) y al dia 14 (22710,324+7348,7 vs. 31346,341+9288,1; p<0,001). Por ultimo, la
altura del epitelio germinal también mostr6 diferencias. Asi, resulté menor al dia 1
respecto al dia -14 (51,88+19,202 vs. 66,007+11,281; p>0,05) y al dia 7 (51,88+19,202
vs. 66,278+16,285;p>0,05)

DISCUSION:

A nuestro conocimiento, éste es el primer estudio que describe el efecto de una Unica
dosis oral de un derivado de indenopyridina en machos felinos domésticos con fines
contraceptivos. Al igual que lo observado en equinos tratados de igual manera (Pozor
et al 2013), no se observaron cambios macroscépicos de las gonadas. Los cambios
microscopicos observados son coincidentes con los hallazgos en caninos (Chang et al
2002), en equinos (Pozor et al 2013), ratas y monos (Hild et al 2001, 2007), donde los
tubulos seminiferos mostraron una marcada liberacion de células germinales
inmaduras hacia la luz tubular, permaneciendo en el epitelio las células de Sertoli y
espermatogonias.

CONCLUSIONES:

Se concluye que una unica dosis del derivado de indenopiridina induce cambios a nivel
testicular, compatibles con rapida infertilidad. Queda abierta la posibilidad de nuevos
trabajos que permitan el acertado disefio de un protocolo contraceptivo practico y
eficaz para la especie.
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