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1. RESUMEN

MORALES ROUDRIGUEZ, JUSE MIGUEL, Etfeetividad de la combinacisn
Gentamicina-Megiumina de Flunixin en el tratamiento de mastitis
clinicas en vacai lecheras. tbafjo la direccion de Marcelo Pére:z
Dominguez, Ricardo Navarro Fierro, Martfn Cruz Alamilla y
Teodomiro Romero Andrade).

-Con-e#! objeto de evaluar la eficacia de ia combinacién del
antibiotico Gentamicina {G) y el antlinflamatorio Meglumina de
Flunisin (MF), en un brote de mastitis con aita resistencia a los
lntimicrobianon 6@ aplict una dosic de 100 mg de G y 25mg de MF
en un  volumen de 10 m! para {infusién {ntramamaria. Se analizaron
€4 cuartos mamaries clinicamente enfermos, divididos en dos
grupos, uno testigo de 31 cuartos tratados con 200 mg de G cada
12 h por tres dias, ¥ e] experimental, de 33 cuartos tratados
cada 24 h con la cembinacién en estudio por tres dias. Los
-microorganismos més frecuentemente aisiados fueron Streptococeus
spp. ¥ Corynebacterium bovis, (17.3% en ambos casos),

StaphylocoGcus aureus, (11.5%). La combinacion
Sulfametoxasol-Tripetoprim (87%) y la Gentamicina (74%) mostraron

ia mayor sensibillidad, v la Cloxacilina \a menor (13.04%). En

cyants a la respuesta c¢linica, <con un 95% de contianza el
tratapiento - evaluado al ‘quinto dia postratamiento resulta
etectivo en el 73-97%. Se eliminaron totalmente las infecciones
Bixtas,  lss levaduras, ias- bacterias califormes Y los

Streptococcus spp. Se eliminé’‘el 33% de los Staphylococcus aureus

y @l 7?5% de  los Staphylococcus epidermidis. Loa Corynebagterium
bovis: sumentaron en 88% ia frecuencia de alslamiento. Puede
cancluirse que considerando las .condicicones presentes, resulta
promisorio el uso de la combinacién de Gentamicina con Megiumina

de Flunixin en ! Tratamiento de la mastitis clinica.
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[1. INTRODUCCION

La ganaderia lschera en 'México es una actividad econGmicamente

importante como fuente de trabajo y proveedora de alimento de

'llta calidad. Los problemas a iog que se enfrenta son numerosos y

variados; uno de los mas {mportantes, por afectar directamente Ia
produccitdn lactea, es la mastitis, considerada la enfermedad m&s
costosa en  1os bovinos lecheros (55). Los factores involucrsdos
en la presentacién de sastiti{is son miltiples, por lo que su

.tiglog!a Yy patogénesic son complejas (18).

Las pé#rdidas dque ocasiona [a mastitis son cuantiosas por lo
que su control debe foramar parte de los programas de salud de los
hatos lecheros (5, 6). Aunado a esto, &1 tratamiento oportuno de
los casos olinicos @s de suma importancia; mientras mas tiempo
permanezca snferma la vaca, la pérdida en la produccioén sera
mayor y Ia oportunidad para su ccapleta recuperascion iré
dlsilnuy.ndo. Por lo tante, el tratamiento debe ser adecuado,

rapido y eficaz (5, 8, 11).

"'A sste respecto, la investigacion experimental sobre nuevos

productos representa un apoyo fund--ont-l a Ia geanaderia, al

aapliar las opcliones para el tratamiento y control de la

“mastitis. Combinar antibioticos y antiinf lamatorios puede

significar una estrategia muy Gtil] en e! control y terapéutica de
in a.ititil. El presente estudio forma parte de la investigacion
sobre ia combinacién del antibi6tico Gentamicina v el

antiinflamatoric Meglumina de Flunlxin.



El preparado para infuslédn 1intramamaria se desarrclla como
una formulacién teéricamente muy eficaz en el tratamiento de la
mastitis clinica, por lo que podrf{a esperarse que al tratar
cuartos wmamarics clinjcamente enfermos, la combinacién sea
sfectiva para elininar la infeccién y las signos de la’
enfermedad.

Asi pues, el objetivo de este trabajo es evaluyar la
.tecglv!dad de la combinacidén Gentamicina-Meglumina de Fiunixin

en &l trlt.mi-nto'do clsos clinicos de mastitis,



111. ANTECEDENTES

A. La Ganaderia Lechera.

La produccién de leche en México occupa un rengléon importante en

ia economia naclional (44). Su fwportancis es evidente en cuanto a

\a producecién de alimento de alta calidad.

Adenés es una {sportante fuente de trabajo. En efecto, ia
|inld¢ria lachera es una actividad capaz de generar un gran
naserc de espleocs, s considorada la actividad agropecuaria que
n&s requiers de mano de obra (44); este aspescto es de gran
Qtllidld desde el punto de vista social, particularnents en las
zonas rurales (31), en las que la falta de empleo obliga a muchos
traﬁajndoreu a abandonar esas sraas en busoa de satisfactores.

El nimero de personas que obtienen un beneficio de. Ia
industria lechera, en forma directa o indirecta, es muy grande.
Esto sa -;plica al pensar en todo @l mescanismo de produccitén, en
los difsrentes procesos de industrializacién, en los numercsos
productos |&cteos que se elaboran y finalmente en ila

conercializacién.

Por otra parte, la éalldad nﬁtticlonnl de la lesche, hace
inegable la riquezs de este alimento. Su porci6n energética de
alta digestibilidad, «! aporte de calcio, 1la cantidad .d.
Qitallnnl. ia proteina, considerada la de sayor valor biolégico y
el balance en que proporciona los nutrientes mas importantes, lo

hacen un alimento ideal y barsto (12,31,448)
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Con base en todo lo anterior se demuestra la importancia de
I|a ganaderfa lechera, industria que enfrenta miltiples problemas,
como son los de tipo econémico y claro estd, los inherentes a las

explotaciones animales.

B. La Mastitis

El presente trabajo se enfoca en uno de los problenas sds

ii‘nlflc-hivos de la ganaderia lechera: la mastitis.

De 1a forma més sencilla, su definicion es Inflammciébn de la
gléndula mamaria, sez cual sea la causa. Estd caracterizada por
‘alteraciones tfisicas, quinicas, y casi siempre bacterialtgicas en

1a leche, y por wmodificaciones patolégicas de! tejido glandular

(6, 35)

El proceso Inflamatorio es wuna respuesta de un tejide ¢ de
uﬁ organo, en este casc |la gléndula mwamaria, a una lesioén
determinada, con el.fln de neutralizar o destruir al agente gue
est& provocando la lesién, y de preparar al oérgano para que

‘vuclvn s su funcién normal (35). La inflapaclon de Ia |!Andu1-
sanaria puede ser causada por factores fisjicos, quimicos, o
infecclosos (4)., Estos Glitimos son los ads importantes en el
ganado lecherc, dado que cas! slempre astdn implicados en los
procesos de mastitis. De hecho, aunque la causa inicial sea otra
cunlquqorn. generalnmente los problemas dempliezan cuando toman

parte microorganismos.




Dadas sus caracteristicas, lo méé apropiado resulta
considerar a la mastitis como un complejo en el que interactuan
tres tactores principates: los microor ganismoa, tagentes
cCausaies), la vaca t(hospedader), y el medio ambiente que

influencia tanto a los mpicroorganissos como al hospedador.

Una gran variedad de microorganismos pueden causar mastitis.
tnciuyendo levaduras, micoplasaax, bacteriag, e incluso

ocasionalmente algas y virus (6,35,41,56).

Tambien ls vaca toms un papel activo en e} desarrollo de la
enfermedad, algunos anisales son wmés susceptibles que otros s
contraer mastitis. La nulcoptlblltdgd varia con la edad e inclusa
con la etapa ds lactaeion, lo aismo que [a capacidad pars

responder o resistir a la inteccitn ya establecida. (35).

Ei meadic anbiente que rodea & Ia vaca puede protegeria o
realmente predisponerlia, influye en el nuamero y tipo de
aiccroorganismo al qﬁ. esth expu.ltu,‘ adem&s de afectar su

capacidad de respuesta.(35’.

La glénduia mamaria ests sometida a una intensa actividad en
1a produccién de leche por o que se hace susceptible a padecer
frecuentemente mastitis (8,468). A esto se debe que la ent;ra.d-d
se encuentre appliamente difundida en los hatos lechercs (40). En
nuestro pais se estima que la presencia de mastitis csusa una

pérdida ds aproximsdamente el 25% de la produccion (17).
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Aungue generalmente subestimada, ia mastits puede

considerarse la enfermedad més costosa del ganado lechero

(35,55,

Los costos que ocasiona esta enfermedad son altos y las
pérdidas se atribuyen principalmente al gasto en tratamientos de
los cascs clinicos, al desecho de |a leche contaminada, a la
oliminacion prematura de animales y a la obvia disainucién en 1a

produccion de los animales afectados (4,35,46).

Podemos mencionar que a nivel de individuo l1a mastitis
clinica broduet las mayores pérdidas, aunque sabescs que la
‘mastitis subclinica afecta més significativamente 1a produccién

giobal del hato (11,30,44,43,4%,48,49,50).

Si bien resulta imposible elininar totalmente ia enfermedad,
lo que se persigue es manteneria en niveles econOmicamente
.éoptnblc-s de ahi que su control deba forrar parte de los
programas de salud de los hatos lecheros(5,26). Siendo wuna

snfermedad compleia, combatirla se hace también complicado.

" Los programas de control pretenden reducir el nivel de
infeccitn, es decir, limitar s frecuencia de mastitis a un nivel
aceptable desde e! punto de vista econf6bmico. Comprenden diversas
medidas de deteccioén y diagnostico, medidas higienicas, de
~mantenimiento del! equipo de ordailo, de manejo de! hato y de

tratamiento (5,6,,24,25,26,36),




Como ya se mencioné, el tratamiento oportunc de los casos
9llnico| es importante, su ufilidad estriba en reducir la
severidad del brote, limitar e! daifo al tejido glandular de
anisajles afectados y, en algunas casos, en la eliminacién de la

infeccion (5,6,11,35). ‘

Dado que cuando aparece mastitis en un hato, los signos
varian de manifestaciones locales imperceptibles o muy leves, a
‘reacciones sisteémicas que ponen en peligro la vida de) animal,

recurrir al tratamfento se hace necesario(57).

Resulta obvio que con @l tratamiento por si solic no se pusde
esperar que se& resueiva un problema de mastitis; sin eadargo, si

resuita una parte {mportante de la solucién (S7).

En tirlinol>¢.nor-los el tratamiento de la mastitis esta
indicado en I|a vaca como individuo en casos clinicos agudos; an
grupcs de vacas, cuando hay casos recurrentss o subagudos que no
ceden; y en todo e! hato, cuando la proﬁuccibn se ;. afectada.
Finalmente, el tratasiento se indica como parte integral de un

programa de control de mastitis(57).

El tratamiento ii. comunaente utilizado en ia terapéutica de
Ia mastitis es el fntramamario. Numeroscs estudios ;. han
realizado para evaluar la efactividad del tratamiento de mastitis
clinjicas ' y subciinicas con antibi6ticos por infusiétn en Ila
glandula namaria (5,59,84); Sin embargo, debemos reconacer que el
tratasmiento ' intramamarfo tiene limitaciones que se deben

considerar, algunas vecas no tiene @éxito debide a una




distribucién irregular o pobre del antibi6tico en el tejido
inflamado © bien por el simple blogquec de conductos debido al

volumen aumentado (57},

Usar las vias intramamaria y parenteral siiultAncantnto.

puede mejorar la respuesta ante un problema determinado.

Por otra parte, ] tratamiento intramamario es el mas
lndicldo PAra tratar casos subclinicos. Lo mismo ocurre al tratar
casos clinicos i.v.l o subagudos. En éstos, el animal muestra
casbios en 1la lecha y puede tener una ligera inflamacién en la
ubre, pero mno oestd afectado en forma sistémica (35). Podemos
decir, gon-rlllzlndo: que @! tratamiento {ntramamarioc es un buen

instrumento en la terapéutica y ¢! control de la mastitis.

Ademis de Is antibioterapia, el tratamiento de apoyo tiene
un ’fccto importante en Ia recuperacién del animal afectado.
Eite, entre otras cosas incluye el ordefo frecuente para eliminar
productos tOxicos de la infeccion, oxitGcicos para promover una
r--oﬁiqn‘do leche mas efectiva, algunas veces terapia de fluides,

@]l uso.de analgésicos y de antiinflamatorios (6,35,42,57).

Los efectos benéficos de los antibiéGticos y
‘antiinflamatorios en infusiéon mamsaria, son inportantes al
aliminar tanto . infecciones subclinicas como clinicas en vacas
lactantes. lgua{mento Pucd.n ser ofectivq- en prevenir nuevas

infecciones en el perfodo de lactacion.



C. Gantamicina.

La Gentamicina eg un antibioético del grupo de losa
aginoglucasidos, derivado del actinomicete Micromonospora

purpurea. Cosercialmente es una vezcla de 3 aninoglucésidos, las
gentamicinas C1, c2, v Cla, derivados del mencionado

actinomiceto. Cada uno similar tiene actividad bioléagica vy

toxicidad.

Es de anmpilio espectro y tiene una répida accién bactericida
actuando directamente sobre el ribosoma bacteriano en la fraccieén
30-S, 'sitio en el que inhibe Ia sintesis de proteinas. Interfiere
especificanmonte en la traduccion  del cédigo genético provocando
lecturas errdneas del cod6n de ANAm. Probablemente causa también
efectos secundarios en Ia envoltura celular (19,28). Es un
antibiético muy estable, activo a varios niveles de pH,
hidrosoluble vy termcestahle y no requiere mantenarse en

refrigeracibn (i18).

_L- Gentamicina es activa contra gran namero de bacterias
dras positivas y negativas, incluyendoe préticamente todas las
bacterias entéricas. E. coli, Klebsieila, Enterabacter, Serratia,
P;gtou; £p son |uuc¢pt1bic; a5 meg por wl. El Staphylacoccous
aureyg resistents a penicilina es cas! uniformemente sansible n
menos de 2 mcg por ml. (9,21). Cepas de P-cugégnn-g agruginosa,

Sht..!\l,‘ Salmonelia, .Citrobacter, Ireponema hyodisenteriae

demostraron ser sensibles a gentamicina asi como estreptocacos,
Pasteurella wmuitocida, Haemophilus intfluenzae, Mycobacteriums
tubsrculosig y Nycoplasme prneusonise. Tiens poca actividad contra
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microorganiasmes anaerobioss y facul tativos en condicionaes”
gnacrabicaé (21). Esz un antiblotico muy activo, y su
concentraciébn bactericida, tan sdla dos a tres veces la

concentracion minima inhibitoria (MICH» (220,

él antibittico se absorbe rapidamente de los lltlos.-de
inyeccién intramuscular y subcutanea alcanzando niveles mdximocs
de 30 a 60 minutos, mnnienlendo la dosis terapéutica por varias
horas- (8). Al aunmentar la dosis se logran niveles sangulnecs mas
altos vy més prolongados, que generalmente 3on més efectivos. Sin
embargo, al! duplicar la dcsl? se incrementa la dur;cidn efectiva

tan s6lo de un 10 a un 20% (9,21),

Es casi nuila la absorcitn luego de la administracién oral o
rectal {(menos del 1%), aunqua no se inactiva en €! i{ntestino. Es
insignificante su unién zon 1a albumina del plassa. Las
concentraciones en los tejidos y secreciones son bajas; s6lo en
Ya corteza rcsal se-alcanzan concetracliones altas, lo cual puede
ser. un f;ctor importante &n cuanto a la nefrotoxicidad de Ia

droga.

Al 1gual! que los demés anminaglucésidos, se elimina por
.f1ltracién glomerular. Clerta cantidad es continuamente sliminada
por unidad de tiempo y €sta aumenta proporcionalmente con los

niveles del antibi6btico en sangre (8).




La droga es gsegura ¥y tiene una baja toxi{cidad en animales:
ta dosis letal 50% (DLS5Q) para ratones es de 485 mg/Kg por via
subcuténea, ¥y 75 mg/Kg por via endovenosa. A este respecto
podemos mencionar que la dosis recomendada para becerras es de 3
a 4 mg/Kg. En gatos se han detectado disturbjos del aparato

vestibular luego de 42 dias de tratamiento con 25 mg/Kg/dia (27).

Entre los efectos secundarics se mencionan nauseas, vositos,
erupcicnes cutdneas (47). Los efectos mas importantes son
ototoxicidad y nefrotoxicidad, aunque €stas se presentan en cascs
de tratamiento por perifodos prolongados, con dosis mds elevadas
que las generalmente recomendadas (27), particularmente en
pgciontcl con insuficiencia rena! y sobre todo en husanos. De
cualquier forma esta es una posibilidad que se debe tener en

cuenta en medicina veterinmaria (52».

Desde su descubrimiento en 1963, la Gentamicina ha sido
ampliamente usada en maedicina humsana. En los aninsies domésticos
8¢ ha utilizado con ©buenos resultados en diferentes atfecciones,
Se ha recomendado ampiiamente en cerdos en el tratamiento .y
prevenciém de colibacilosis, disenteria y enteritis porcinas,
Numerosos trabajos prueban su efectividad en estos casos y la
.dtlcrlbon comoc un trataniento eficaz y de amplio sargen de

seguridagd (15),




Hennessey probd en 1971 la a&actividad in vitro de la
Gentamicina a una concantracion de 10 mcg, sobre microorganismos
alslados de problemas clinicos en varias especies: perros (oidos,
ojos, piel, tracto wurinario), gatos (especimenses del tracto
urinario, y de lesiones en piel), equinos <(anicaments cascs
clinicos de metritis) y bovinos (Gnicamente casos clinicos de
mastitis). 98% de ios”estafilicocos aislados fueron susceptibles,
95% de los estreptococos, 99% de ln; E, coli, Pseudomonas vy
Proteus sp. (21): Lecoanet reporta una curaclén del 71.4 % . de
CAIOI de infecciones septicémicas en tirnaros. con tratamientos a
base de Gentamicina. En este estudio todos los aislamientos
patogenos fueron sensibles a Gentamicina, a excepclitn de una ceps

de E.__coli y un estreptococo hemolitico (27).Dada su efectividad

se indica en maltiples casos en diferentes especies animales.

En @1 caso particuiar de Ia mastitis bovina, Hennessey
reporta en 1971 una sonsibilid-d,al medicamento del S5% de 622
- aislamientos cultivados a partir de cuartos mamarios con signos
de mastitis clinica. Del mismo ndmero sdlo e] S5i% fue sensible a

Penicilina y el 37% a Dihidroestreptomicina (21).

En nuestro pafs, Rojanc ancontr® en 1888, en un estudioc de
un afio de casos de mastitis en dif.rontes establos del Valle ds.

Mexico, Couna resistencia a  Gentamicina de 2.53% para

Staphylococcus aureus, O0.59% para S. epidermidis y 2.94% pars



. 8treptococcus spp.. En el case de Eschecichia coli de 1.12%
. En este trabajo ia resistencia a Ampicilina fue de 36.34% para

Staphyvioecscug aureus, de 29.59% para S. epidermid

s, y de 53.42%

para Streptococcucs spp. Para Escherichia coli. tue de GE.17%
(a7y.
La realatencia al medicamento esta determinada

principalmente por la inactivacion enzimdtica por procesos de
adenilacién, acetilacién o fosforilacién en diferentes sitios de
la droga. Aunque con menor importancia. tamblén puede haber poca
penetracidn del antibi{ético o baja afinidad por el ribosoma

bacterlano, debido a protelnas ribosomales alteradas (19,32,

Estos rnsultaﬁon hacen pensar en la Gentamicina comc una
busna pecsibilidad en la antibioterspin de |Ia mastitias. Su use
desde luega debe ser racional pnra_.vltur problemas posteriores
de res;stencin o incluso de centaminscion en productos de conzuma

husanoe.

D. Magiumina de Flunixin

La Meglumina de Flunixin (MF) -] 22 ratil-2-
tritlorometilaniiina)  del acido nicotinico. es un agents
antiinfliamatorio no esteroidal. Tiene un potente efecto

analgésico y nc es narcéodtica. Fuentes menciona que &n animales es
més anaigésicc que ila Pentazocina, 1a Meperidina y la Codefna,
aunque mencicna un efesto antiinflamaterio menor que el da s

indometa-:ina 118.,
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‘El uso de agentes esteroidales se apoya en sus propledades
»

antiinflamateorias v la potencial wmejoria en los signos de 1a
enfermedad. Zn el casc de los antiinflamatorics nc esteroidales,
su uso se fundamenta en sus propicdades anilgésicas.

antipiréticas y antiinflamatorias (1)

Entre los numerosos compuestos biolégices que intervienen en
la mediaclion de la inflamaclén resaltan los metabolitos del 4&cide
araquidéonico. De estos compuestos podemos mencionar a las
prostaglandinzas (Pg), los tromboxanes (Tx) y prostaeciclina, los
cuales se producen a partir de! acido araguiddnico 1iberado por
la membrana celular en el procesc de la intlamacion, por la
accitn del complejo'multienzimético de 1a ciclooxigenasa (3). Es
sabido que dléhos metabolitos juegan un papel importante en la
sediacién del shock endotoxico en varias especies de mamiferos

).

La MF actia . como antiprostagiandinico al afectar el
metabolismo del &cido araguidbnico, inhibiendo al comple]jo
mnultienzimatico de la ciclooxlzenala (1,268), Esto explica sus
propiodados (analgésicas, antipiréticas, antiinflamatorias) en !a

terapéutica.

En medicina veterinaria se har utilizade ampliamente los

agentes antiinflamatorios ya sea esteroidales o no estercldales.
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En perros 'y caballos en estados de shock endotoxico
inducido experimentaimente, Fessler, Bottoms y colaboradores
probaron la {influencia de 1la MF en el metabolismo del &cldo

araguidonico logrando un mejoramiento elintco (1).

Al evaluar el efecto de I1a NF en Vlcll- con mastitis
endotoxica inducida por la administracién experimental de toxinas
de E. coli, Anderson y colnborndo}es (1), observaron un
asjoramiento significativo en algunos de los signos clinicos de
la mastitis -ludl.'princlpal-.nt. en cuanto a la pirexia y la
depresion tisica del animal, asf{ como en lcs signos par#icularol
de! cuarto mamario: edema, temperatura, volumen y dolor. Otros
signos generales éonn las frecusncias cardiaca y ;olpiratorin ¥
actividad ruminal no fueron afectados en forma notable. Tampoco
se ancuentran diferencias significativas en los indicadores de
I;boratorio. en los que se incluyen valores de Atbamina sérica,
conductividad eiéctrica, prueba de California y conteoc celular

somAtico.

En cuanto a la falta de wvariacidn en el conteo celular
somdtico en vacas tratadas se puede pensar que es favorable,
debido a la funciétn de los neutréfilos en un casc de infecaion
natural. Por otra parte; no se reportan efectos adversos al

tratasiento (1).

Se menciona que la MF es capaz de reducir significativamente
las concentraciones de Tromboxano B; en leche de vacas con
sastitis endotox{ca, asi como las concentraciones plas-agioi- de

Prostaglandina Fia, le cua} concuerda con ia capacidad del
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medicamento para inhibir a la ciclooxigenasa y mejorar asi el

estado clinico del animal (3).

Aparentemente la administracian dEVHF no afecta la capacidad
fagocitaria de los polimorfonucleares (2,51), aunque si afecta la
concentracién de Inmunoglebulinas plasméticas en leche. Esto
puede deberse a la wmodulacién del proceso inflamatorio y a la
disminucién en la permeabilidad vascular a dichas

inmunoglobulinas (2).



1g
IV. MATERIAL Y METODOS

Elvoxp.rll-nto s® realizé en e! Rancho Camucuato, s{tuado en
Camucuato, Municipio de Ixtlan de los Hervores, en el estado de
Michoacan. Localizado a 1os 20°10" de latitud norte y los 102°19°
de longitud oceste, cerca del ilmite estatal con Jalisco en una
zona de clims calido con temperatura media anual de 20.4°C. Se
encuentra a una altitud de unog 1550 msnm y tiens - una
precipitacion pluvial de 720.95 mm -nual.;. En cuanto a ganaderfa
las especies mas explotadas son cerdos, bovinos y ava;. La de
~mayor importancia por su crecimiente ha sido 1a porcicola, aunque
‘Ia ganaderia lechera registré un crecimiento d.Alﬁl afos 60 = 80

2.

El rancho tiene un hate lechero de ganado Holstein Friesian
bajo adecuadas condiciones de manejo en términos generales. En el
mosento del experimento se estaban ordeXando 230 vacas en uns

sala tipo espina de pescado.

El probiema de nastitis se habia iniciado il;unas ‘meses
antes por motivo del inadecuado mantenimiento del -equipo de
ordefia, que se conjuntd con algunas fallas en in rutina dei

- ordeRo. Cuando se inicis ¢l experimento 77 vacas, 33.5% del hato,
;o-trab.n diferentes lrldoi de mastitis clinica, que iban desde
cambios fisicos en la leche hasta infiamaciones graves de Ia
glandula masaria. E! analisis de células somfticas indicaba que
el 44% de las vacas tenia mds de un =illén de células por
mililitro (cel.som/ml). El 20% tenta de 500 000 & 1 000 000 de

cel.som/al y s0lo el 36% tenia menos de 500 000 cel.som/ml.
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A. ldentificaciédn de casos clinicos de mastitias.

Se realizo el examen clinico de ia ubre de todos los aniosales con
el propdsito de identiticar las vaces con mastitis. Para el
estudio s seleccionaron vacas que tuvieran mastitis en un solo
cuarto mamarioc, clasifficando la severidad de la mastitis de
acuerde al cuadro 1.

Cuadro 1. Criterio de clasffiecacitn
de la severidad de la mastitis.s

GRADO CARACTERISTICAS
4] Sana.
1 . Talondr6n ligero.
. 2 Tolondr6on evidente.
3 Inflamacién Ligera.
4 Infiamacién grave.
S ) Intlamacién con cotros

signos somaticos.

B. Examen bactertioloégico.

Se tomaron suestras de leche en forma éstirsl de los cuartos
mamarios seleccionados para @l estudis, con el procedimieanto

‘-1gulcnt.:

\
1.- Se eliainaron los primeros chorres de leche.

+Pérez, D.M. y Cruz, A.M,: Comunicacith personal, 1888,




2.- E! meato del peztn (ahora llamade ducto de la papiia) se
desinfecté con una torunda de algodon empapada en alcchol al

70%.

3.~ Se tomaron de 10 a 12 m] de leche, recibiéndolos en un tube

estéril de vidrio con tapén de rosca.

4.~ Las muestras fueron mantenidas en hielo para su transporte al

laboratorio.

5.~ Dentro de las primeras 24 horas se efectud e! anadlisis de
cada nuestra para la identificaciéon bacteriana siguliendo los
procedimientos descritos por Muriilo et al. (34), de acuerdo

al diagrama de flujo que pparece en la Figura 1.

A las  bacteriss aisladas so les sometid a una prueba de
antibiograma por el m#todo de difusién en disco de Kirby-Bauver
(6). En Ia prueba se incluyeron 12 antimicrobiancs. Para hacer
més clara su visualizacién en los resulitados, los antibidbticos se
agruparon con base en su estructura quimica y el mecanismo de

acelién de cada uno. (19,32).

En @] grupo 1 se incluyeron: Penicilina, Cetajlotina,
Cefotaxima, Ampicilina y Cloxacilina, como medicamentos que

causan una Iinhibicién de 1a sintesis de parad celular.

En el grupo 2 se incluyen los agentes bacteriostaticos que
" afectan al ribosoma causando inhibicién -reversible de 1a sintesis
de proteinas. Estos son |la Tetraciclina y los w@acrdlidos

Eritromicina y Lincomicina.



=1

Flﬁura 1. Diagrama de flujo para la ldentiticaclidn bacteriana,
(1G, 34,
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El grupo. 3 se formé con los aminogluctHsidos que son agentes
bactericidas con efecto sobre la unidad ribosomal 30-5 Que causan
acumulaciédn de complejos iniciales de la sintesis de proteinas,
l#ctura errénea del cédigo RNAm y produccibn de poiipéptidos
anormales: En este grupo se incluyeron Estreptomicina, Kanamicina

y Gentamicina.

El Sulfametoxasol-Trimetoprim permanecid solo en e! grupc 4,
como antimetabolito, substancia que blogquea pasocs metabOlicos

especificos esenciales.

Para la interpretacién de las pruebas stlc se consjderardn
dos opciones: Sensible o Resistente, incluyendo como resistentes

los resultados intermedics.

C. Tratamientos de los cuartos con mastitis.

Se usaron para el ciporlmentc 64 cuartos massrics porkon.cicnta-
a 64 distintas vacas, un cuartec por vaca. Los cuartes fueron
divididos al azar en dos grupos: 33 en el tratado y 31 en el

testigo. Los tratamientos fueron:

‘1.~ Grupo Testigo, fué¢ sometido al tratamiento usado en e! rancho
an ese momento. Consistente en 200 mg de Gentamicina cada 12

horas.

*2.= Grupo Ezperimental, tratados con tres tubos de 100 mg - de
Gentamicina y 25 mg. de Meglumina de Flunixin en un vo.umen

de 10 c.c., s® aplicé uno cada 24 horas.
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D. Variables de medicison postratamiento.

1.~ A las 24 horas de la aplicacion del tercer tubo, se realizé
ia observaciaon clinica de los animales en ambos grupos. El
grado de inflamacion de los cuartos mamarifos fue clasificado

de acuerdec al criterio antes menciconado (Ver Cuadro 1),

2.- Cinco dias después de la aplicacién del tercer tubo, se
realiz® otro examen clinico a ambos grupos y se tomd una
nueva muestra astéril de Ileche para realizar cultivo e

identificacidn bacteriana.

E! grado de curacitn de |a mastitis debido al tratamiento se

clagsificé de la siguiente manera:
Sano: Cuando desapareci6 la inflamacién completamente.
Nejor: Si el grado de mastitis cambié a menos grave.

lgual: Cuando aparecic @) mismo grado de mastitis que en el

examen previo al tratamiento.

- Peor: S§{ el grado de mastitis ausenté en reilacit6n a la

observacion inicial.

Los casos que sanarcon y aquellos que mejoraron su estado de
-niiitls‘lo Agruparcn somo respuesta positiva al! tratamiento, los
que permanecieron sin cambio © empeoraron se& agruparon como

respuests negativa.




Ei cambio en el estado clinico se observe al aplicar- cada
uno de los tratamientos, esto es, cada 24 horas, comspardndolo con

el estade inicial,

E. AnAlisis Estadistico. -

1.- Se calcularon las frecuencias de los microorganismos aisiados

al iniclar el experimento.
2.- Se estimaron las frecuencias de sensibi{lidad por antibldético.

3.- Se compar@® la Gentamicina contra todos los demés antibidticos
incluidos en el antibiograma por sedio de la prueba de

McNemar (37), -

4,.- Con respecto a la respuesta clinica al tratamiento se utilizo6
la prueba Exacta de Fisher para comparar los grupos testigo
y experimental,  en cada tiempo considerado (37); asi mismo
¢ realizé una estimaci6tn por intervaio para i respuesta
clxnléa en cada grupe, <on un nivel de canf!aﬁza de 95%

7).

.5.- En cuanto al aislamiento bacteriano, se estudiaron vy
compararon los cultivos antes y después del tratamiento,
éuyo resul tado se expresa como ausencia o presencia de cada
bictor!n. Se use en esta comparacion la prueba Exacta de

Fisher (37).



V. RESULTADOS
A. Microorganismos Alslados.

En o) monitoreo inicial de las bacterias del hato los
microorganismos m&s frecuentemente alslados fueren Straptococcus
spp. ¥ Corynebacterium bovis, seguidos por Staphylococcus aureus

{Ver Cuadro 2).

Cuadro 2. Frecuencias de microorganismos aislados.

Microorganismo , Namero Porcantalje
_Staphylococcus aureus 6 11.5
Staphylococcus epidermidis 4 7.7
Streptococcus spp =] 17.3
Colifornes 1 1.9
Levaduras 5 8.6
Corynebacteriuvm bovis 9 17.3
Negativag 13 258.0
infecciones Mixtas
Staphylococcus e.-Levaduras 1 1.9
Corynebacterium bovis-Levaduras 2 3.8
_Streptococcus spp.-Corynebacterium bovis 1 1.9
1 1.9

Staphvylococcus a.-Streptococcus spp

B. Sensibiiidad a los antisicrobianos.

Se recalca que para la sensibilicad sclamente se consideraron las
opciones Sensibie y Resistente. Los resultados de sensibildad
lddcrtdh se incluyeron como resistentes por Jo que el criterio
uzads es  un tanto estricto. En {a figura 2 se presentan ‘los

porcentajes de sensibilidad a . los antibioticos
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eatudiadns,tomande en cuenta las bacterlias aialadas 'de loa dos

grupos en el experimento.

Las bacéerias aisiadas de 108 dos grupos demcstraron una
sonsib‘lidad similar a antimicrobianos estudisdos, gin
diferencias significativas (Ver Figura 2), Solapente en el caso
de la combinacitn sulfa-trimetopria hubo mayor sensibilidad en el

grupo experimental (94%) que en el testlgo (60%) (p < 0,05).

Al comparar la sensibilidad bacteriana a la Gentamicina con
la songfbilidad a log demads antimicrobianos wutilizados, se
encontro una diferencia altamente significativa a favor de 1la
Gentamicina comparads con Ampicilina, Cloxacilina y Lincomicina
(p < 0.0L). Ademas se detectd una diferencia significativa de Ia'
Gentamicina con respecto a Estreptomicina, Penicilina Yy
'K.naniclnn tp < 0.05). No hubo di!erenéil significativa ontr; la
sangibilidad a Gentamicina 9 la de Cefalotins, Ce!oQ-xlla.

Eritromicina y Tetraciclina (p > 0.05) (Ver Figusra 2).

La combinacién Sulfametoxasol-Trimetoprim, (con un 87x de
Sensibilidad) y Gentamicing (con un 74% de sensibilidad) tuvieron

la sayor sensibilidad (o bien, la menor r.sistencln

bacteriana) y la cloxacilina fue la de menor sensibilidad (con un

13%).




C. Respuesta clinica al tratamisnto.

En e} cuadro 3 de presentan los porcentajes de animales en cada

categoria de la respuesta zlinica a las 24 horas y a los § dias

despuds del] dltimo tratamiento, respectivamente. Se enfatiza que

.a) inicio todos lo cuartos mamarios estaban c!inicamente enfermos

Cuadro 3. Respuesta Clinica al Tratamiento.

Tiempo Grupo Sang Me jord Sin Cambio Peor
Tratado 39. 4% 36. 4% 12.12% Z2.1%
24 Horas
Testigo 51.6% 29.0% 18.13% 3.2%
Tratado 51.5% 33.3% 8.06% 8. 1%
S Dias
‘Testigo 77.4% 9.7% 9.658% 3.2%

En 1a figura 3 se precentan las respuestas positivas a los

tratamientos de 1os dos grupos, desde el inicio de! experimento
hasta § dias daspuéks de! Gltimo tratamiento. Como se definic en
l® capitulo de Material y Métodos, Mejoria incluye ilos cuartos

 que ssanaron y agquellos en los que bajh el grado de nastitis.

En la grafica ambas iiness parten de cero debido » gque todos
ilas cuartos mamsarios estaban clinicamente enfermos. Al segundo y
terces dias - de tratamiento se nota un alto porcentaje de wejoria

~.que después continGa ausentando pero en menor propercion.
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No hubo diferencia algniticativa en el grado de mejoria
(p » 0.05), excepto al momento del segundo tratamiento, cuando el
grupo testigo apenas llegé a 35.5% y el experimental alcanzé el

60.6% de mejoria (p < 0.05).

Con un 95% de confianza se¢ esperaria que @&! tratamiento .

fuera efectivo en el 61 a HO% de las veces a las 24 horas del
Gitimo tratamiento, vy en el 73 a 97% de los casos al quinto dia
de! Gltimo tratamiento. Por 1o tanto los resultados obtenlidos
indiecan que ambos tratamientos fueron efectivas en combatir la

infeccibn.

Haciendo una estimacién basada en ambos grupos, ya que no
hubo diferencia significativa, la proporcion esperada de mejoria
a lag 24 horas de concluir @l tratamiento es de €68 2 8G%; v a ios

cinco dias de estimacidn alcanza de 77 a 94% de efectividad,

D. Respuesta Bacterliolégica al tratamientoa,

En @1 cuadro 4 se nmuestran los resultadogs en cuanta a la

eliminacién de los microorganismos aistados.

La eliminacion de bacterias  fue muy semejanta on los dows
grupos. De hecho, no se detectaron diferencias significativas en
'iol alslamientos bacterioltégicos. Proporciones seamejantes de
animales conservaron Ias mismas bacterias. Aunque en el  grupo
experimental se observéd una tendencia a eliminar una mayor

proporcion de las bacterias (26.9 vs. 8.1) y a adquirir menos




bacterias nuevas (7.7 vs. 27.3), las diferencias no resultaron

signiffcativas.

Cuadro 4. Eliminacitn Bacteriana después dael tratamiento.

Eliminacion (%)
Bacteria

Tratado Testige Ambos
Staphylococcus aureus 40.0 Q.00 33.0
Staphylococous epidermidis 67.0 100.0 5.0
Streptococcus_spp. 100.0 100.0 100.0
Coliformes = 0====- 100.0 100.0
Levaduras ’ 100.0 100.0 100.0
Corynebactreriun bovis (a) ~-43.0 -250.0 -89.0
Infecciones Mixtas
Staphylocoecus s, - Lev. “100.0 @ =-=-- 100.0
Corynebacterium b. - Lev. 100.0 ~---- 100.0
Streptococcus spp. -
Corynebacterfium b. ————— 100.0 . 100.0
_Staphylococcus a. -
_Streptococus Spp. ——e—- 100.0 100.0

(a) Los aislamientos de Corynebacterium bovis aumentaron, es por
®#50 Que 5@ eXpPresan como Teliminacion negativa®

Considerando ambos grupos, se observa que las bacterias
coliformes y Estreptococcus spp s5¢ eliminaron  en su totalidad.
Asi -tlno.‘ las levaduras y las infecciones mixtas s® eliminaron
compietamente. En cuanto a los estafilococos, Staphylocaccus

aureus se elimind en un 33%, y Staphyloceccus epidermidis se

elimind en un  75%. Por otra parte, 1a frecuencia de

Corynebacterius bovis permanecio sin cambio e incluso aumenté.




Corynebacterium bovis aumento en la trecuencia de

ajsiamiento en un 89%. Ezto es que antes de lcs tratamientos se
obtuve dicha bacteria en 9 muestras, Yy posterier a los

tratamientos se aisl6 en 17 casos.




Vi, DISCUSION -
A. Microorganismos aislados.

Los microorgarismos aislados corresponden a los que
tradicionalaente se reportan como " causantes frecuentes de

mastitis bovina <(6), a excepcian de!l Corynebacterium bovis que

apasvcit como Unica bacteria en varios de los casos de mastitis

cifnica.

En total . &) 17.3% de los mislamsientos fue de estreptococos.
Desde hace tiempo se reconoce a jos ecstreptococos comoc causantes
de mastitis., Las 3 especies mi&s frecuentemente aisladas son

Streptococcus agalactiae, S. dysgalactiae y S. uberis (56).

En la migsma proporcion se aislaron corinebacterias,

especitficamente Corynebacterium bovis, organismo Qque se conoce

cﬁ-o residente habitual de la ubre de los bovinos y que se ha
considerado no patSgenc o patdgeno menor (6, $68)3 sin esbargo, se
ha sugerido que puede causar mastitis (6,38), lo que ocurre al
sgtablecerse sds alla del canal del pez6n (39). Si blen el

Corynebactecrium bovis sg& ha seffalado como causante de mastitis,

no se cohaldorn un peligro significativo debido a su bij-
patogenicidad (8). Por su localizaciéon habitual en !a plel y en
] canal! del pezén, se explica que aparezca-en mnuestras de leche

sin cambios.

Parece ser que esta bactoria no s6!o ne protoli contra la
infeccién por bacterias como estreptococos s=inc que de alguna

aanera facilitas su entrada a la gléndula (22).




Por otro lado 1a {noculaciébn experimental del organismo o
sus productos filtrados ha producido mastitis clinica,
confirmando su propiedades irritativas 139). Oliver prob6 que e!

Corynebacterium bovis, es rcapac de permanecer y colonizar las

cuartos mamarios de vacas secas experimantalmente ineculadas con
el microorganismso, permaneciendc durante el periodo seco y de

periparto, (38). La presencia de Corynsbacterium bovis en

muestras de leche mastitica en ausencia de algan o%ro patdgeno
raconocido, puede guiar el diagnostico de la misma comc agente

causal (39).

El que este tipo de bacteria se aisle en un muestreo como el
realizado, pudiera 'significar que 1la ¢tlora nermal! ha sido
modificada, posiblemente por los tratamientos masivos o por la
accion de los selladores. Podemos considerar por ejemplo io que
ha sucedido con los estaflilococes coagulasa negativos, que
anteriormente se consideraban no patodgenos o patdgenos menores y
ahora se conoccen como pat6genos importantes asocidndose a conteos
celulares altos y alslandose de leches mastiticas (56)., Por lo
tanto se sugiere estudiar con mas atencion este aspecto pa}a

pbd.r definir si el Carynebacterium bovis, asth siendo

-potencialmente patdgeno en casos de mastitis como los estudiados.

Después de estas dos bacterias la nés aislada fue

$taphylococcus aureus, con un 11.53%. Al fgux! que con los
estreptccocos esta bacteria es conunmente aisiada en mastitis. En

efecto, 1a literatura sefiala a los cocos gram positivos catalasa



positives coemo los microcorganismos més frecuentemente aislados en

nastitis bovina (563,

Se encontraron también varias levaduras, lo cual podria
deberse a una antibioterapia exagerada o mal llevada, lo que
cause que se elimine Ila flcra noramal del pezon permitiendo el
desarrcils oportunista de micrcorganismos pogc susceptibles a los
antibjioticos. En la literatura estas aspliamente deseritc el
problema de las mastitis por levaduras iniciadas ﬁor excesivo uso
de antibiéticos y manejados sin precauciones htgiénicas (7). Esto
podria concordar con lo que estaba suéedlindo N .i rancho hasta
antes del experimento vy explicar Ja pr!lenciar de dichos

microorganismos.

Generalmente lags infecciones por !evaduras se asocian con la
contaminaciéon de Jas preparaciones antibitticas o del equipo de
infusion (56;. Debemos recordar que hongos y levaduras son flora
norma! del suelo y. pueden llegar ' a coloplzar la pial de la ubre

(56 .

Podriamos considerar Aqu- los signos clinicos ads
jon.ra!lz-dnl entre Jlas vacas en estudio pueden corresponder a

mastitis causada por Streptococcus spp; con fiebre al inicio de

ta tnf.cclﬁn.'quc pasa inadvertida casi siempre por durar poco
tt.-po} ila inflamacion de la ﬁbro es intensa en los casos agudos,
pero sin una reaccion generalizads auy manifiesta. Cuando se haoce
rds cronica, 1a Inflasacién es aodersda, y hay pressancia de
codégulos en ics primercs chorros de ]Qcho {6). En Ia mastitis por

estreptococns, !a transrision més frecuente ocurre por medic de



las madquinas de ordefo, las manos de los ordedadores, ropas y
materiales contaminados y probablemente por las camas (6). Estos
aspectos concuerdan con las practicas en la rutina de ordefio que

se | levaban en ese momento en el rancho.

Aunque estas caracteristicas pudieran identificarse en
mastitis causadas por una variedad de microorganismos, si podemos
relacionarlas sobre todo con mastitis por estreptococos y con

mastitis por estafilococos en su forma créonica (6).

B. Sensibilidad a los antimsicrobianos.

El medicamento que mostrd asés efectividad fue 1la combinacion
Sulfametoxaso!-Trimetoprim, wseguido por Gentamicina. Es de
notarse que después de estos dos, estaban !a Cefalotina y Ia
Cefotaxima, cefalosporinas de primera y tercera generacion
respectivamente, que no se usaban todavia en la terapéutica de ia

mastitis bovina en México al! momento del trabajo.

Como esperabamos al inicic del trabajo, la Gentamicina
sufrl6G muy pooca reslstencia bacteriana, 1o cual colincido con los
trabajos de Rojano en el Valle de México (47),y otros ya
menciocnados(9,14,15,20,21,27) La efectividad d;l antibidtico

puede deberse a su accion con una CM! auy baja.

En la practica clinica muchas veces se elige como primera
opeion en un tratamientc de aastitis, un antibittico de amplio

.lpdccro. debido sobre todo a que . puade no disponerse de
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inmediato de las pruebas de sensibilidad (57). La Gentamicina es
un medicamento de amplio espectro y dada la baja resistencia
bacteriana que para !a misma se presenta un preparadec que la
contenga significa una buena posibilidad para tratar losg casos de

mastitis clinica.

Por otro lado también debe tomarse en cuenta que no se ha
usade con mucha frecuencia en el tratamiento de la wmastitis
bovina en México. Ahora bien, su uso debe racionaiizarse, ya que
puede caerse en los problemas de resistencia gque se presentan con

otros antibiéticos muy utilizados (47),

C. Respuesta clinica al tratamiento.

Al discutir este aspecto del estudioc hay que considerar 1a
diferencia entre los tratamientos testigo y experimental: EI
grupo tistigo recibit 200 mg de Gentamicina cada {2 horas por
tres dias, haciendo un total de 1200 mg: el grupo tratado
experimentalmente recibié 100 mg de Gentamicina mds 25 mg de
Meglumina de Flunixin cads 24 horas por tres dias, 1o cual! hace

un total de 300 mg de Gentamicina y 75 de Meglumina de Flunixin.

Tomandoc en cuenta tan sélo el compues*c antibi6tico podemos
notar que corresponde a I!a cuarta parte de 1o usado en el
testigo, de amanera que 1a adician del antiinflamatorio estad
me jorando Ia respuesta notablemente., Su adicién en el preparado
parece estar promoviendoc la recuperacifn pronta de )'a ubre de los

aniaales tratados. Adem&s podenos pensar que sus efectos
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analgésicos y antipireticos causan que los signas locales y
generalizados se hagan menos importantes, Si se logra aminorar el
dolor en el animal, la anorexia, y la depresién general!, se puede
esperar que el estado fisico no se deteriore y con esto que la

recuperacion sea aas rhpkdl.

For otra parte e! vuso de la Meglumina de Flunixin permite

evitar los riesgos que impiica el uso de agentes asteroidales.

Al no haber diferencia -.tadiltlca-.ntn significativa entre
los dos tratamientos y siendo ambos auy efectivos (ver graficas),
podemos concluir éu. lq ‘combinacién fue capaz de generar una
respuesta positiva en los animales tratados, aun con sucho aenor

cantfdad de antibiotico.

Un aspecto notable en cu-ﬁto a 1a respuesta clinica fue que
a)  wmomento de 1a segunda observacion (segundo dia de
tratasiento), el porcentaje de -ojqbla fue significativamente ads
alto en el grupo experimental; es decir, el estado clinico en la
etapa temprana del tratamiento weejort més en este grupo. Al
tercer dia de tratamiento el l?nncc fue '”iucho menor.
Probabil.nnt. repitisndo el tratamiento a menos de 24 horas de
intervalo la respuesta pudiera mejcrarse, es decir que acortande
el intervalo entre tratamientos, por ejesplo cada 12 horas, es
muy brobablo que Ia respuesta fuese mas favorable, de 1a misma
foraa puede esperarse que el tratamiento sea rdpido ¥y lo
suficientemente corto para ser factible desde ol punto de vista

econémico.
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5§ comparAaramos la respuesta al tratamiento con el
comportamiento que se habia tenido en el rancho hasta antes del
experimento podriamos cbservar grandes ditferencias. En el
establo, se habian venido wusando diversos msedicamentos, sin que
se obtuvieran resultados favorables; ya se menciont gque en el
momento m&s critico, habfa wuna tercera parte de los animaf.a
clinicamente engermos. Alguncs de estos tenfan aproximadamente

cien dias enfermos, y en promedio cerca de treinta.

Era de esperarse que la respuesta fuera pobre; no sélo por
Ia lcloﬁcinn de cepas rosintenté‘ que se logra con tratamientos
repetidos, sino por el dafo tisular en 1a gléndula, qgue va
perdienda su clpacid;d de recuperacién. El rancho venia manej;ndo
de tiempo atrds mGltiples medicamentos a laos que se presentaba un
notable indice de resfstencia, esto es explicable por e! uso poco
rgclonal de antibioticos que ejerce una presién de selecoiotn
sobre las bacterias, favoreeciendo el predominio de cepas

resistentes (13).
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D. Respuesta bacteriolfgica al tratamiento

La respuesta en términos generales fue muy aceptable. Eaperabamos
una buena raspuesta bactericlégica dados iocg estudios previos de
sensibilidad, en los que aparecia la Gentamicina con poca
resistencia. En ambos grupos se eliminaron al 100% las
intecciones omixtas. La eliminacién de Staphylococcus aureus fue

de 40% en e! grupo experimental y 30% en el estudio global.

Como se mencioné anteriormente el rancho presentaba un brote
de mastitis con alta resistencia a los antimicrobianos. Ahora
bloﬁ. con cualquier tratamienta en e! pericdo de lactacién pueds
esperarse que el indice de curacién bacteriolbglcn sea inferior
al de curaciéon clinica (11). Esto sucedi® en el presente trabajo,
aunque si se eliminaron la mayoria de las bacterias. Es de
notarse que luego de 1cs tratamientos aumentd la frecuencia de

Corynebacterium bovis. Esto podria significar que los

tratamientos han influenaiado de alguna manera & dicha bacteria,

probablemente @jerciendo una selecclién a su favor.

Puede concluirse que, considerando 1as condiciones
presantes, en donde destacan los aislamientos de bacterias
‘resistentes a précticasente taodos los antibi6ticos disponiblaes,
‘resulta promisorio el uso de la combinacién de bajas dosis de
Gentamicina y de Megiumina de Flunixin en e! tratamiento de
mastitis clinics, ya que 1a respuesta de los casos clinicos fue

satistactoria.
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