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RESUMEN
QUEZADA LOPEZ REFUGIO ESTHER. Eficacia del tratamiento intramamario

con clorhidrato de ceftiofur para el secado de vacas productoras de leche. (Con
la asesoria de MVZ MPA Miguel Angel Blanco Ochoa y MVZ Luis Octavio

Campuzano Reyes).

Debido a las grandes pérdidas econdmicas que ocasiona la mastitis en
explotaciones dedicadas a la produccion lechera, es necesario implementar
medidas preventivas. El proceso de secado empleando antibidticos via
intramamaria es una de estas medidas, ya que se busca proteger la glandula
mamaria de posibles infecciones con el fin de tener una proxima lactancia
abundante y de buena calidad. En el presente estudio se aplicd una
suspension intramamaria a base de ceftiofur clorhidrato 500 mg para evaluar su
eficacia mediante un examen individual de las glandulas mamarias por medio
de la prueba de California para mastitis (CMT) y cultivo bacteriolégico, antes y
después de la aplicacion del tratamiento. De acuerdo a la CMT, al inicio del
experimento el 25.80% de las glandulas mamarias (31 totales) presentaron una
calificacién sugestiva de mastitis subclinica (grados 1 y 2) y del 9.67% se
obtuvo crecimiento en el cultivo bacterioldgico; de los cuales se aislo E. coli y
Streptococcus sp. Al final del estudio el total de las glandulas mamarias
obtuvieron calificaciones negativas a la prueba de California para mastitis, sin
embargo, el 6.45% registraron crecimiento en el cultivo bacterioldgico, de los
cuales se aisld Streptococcus sp. y Staphylococcus sp. Por lo anterior se
concluye que la eficacia del ceftiofur clorhidrato 500 mg via intramamaria para
la prevencion de mastitis subclinica en el periodo de secado segun la cura

bacterioldgica es de 93.5%.



INTRODUCCION

El término mastitis se refiere a la reaccién inflamatoria de la glandula mamaria
que puede ser ocasionada por factores fisicos, quimicos, mecanicos o
infecciosos y se caracteriza por dafios en el epitelio glandular, seguido por una
inflamacion clinica o subclinica, pudiendo presentarse cambios patoldgicos
localizados o generalizados, dependiendo de la magnitud del dafno. Por el
grado de inflamacion, la mastitis se clasifica en clinica, subclinica e infecciones
latentes. "2

La mastitis subclinica es un cuadro en el cual no hay signos visibles de
inflamacion en la glandula mamaria, pero si una disminucion en la produccion
de leche e incremento en el numero de células somaticas. Esta presentacion
raramente es tratada y representa una pérdida econdmica importante, ya que
afecta la produccion y la calidad de la leche, ademas de poner en riesgo la
salud del consumidor." 2

En su cuadro clinico, la mastitis se caracteriza por signos como tumor, rubor,
dolor, calor, disminucién y/o pérdida de la funcidn. Esta presentacion a su vez
se divide en subaguda, aguda y crénica. %3

La etiologia de la mastitis es multifactorial; incluye factores intrinsecos, por
ejemplo malformaciones anatémicas, genéticas e inmunodeficiencia del tejido
intramamario, y factores extrinsecos como practicas de manejo incorrectas y

4% Dichos

microorganismos que invaden las glandulas mamarias.
microorganismos se clasifican en dos categorias: contagiosos y ambientales.
Los primeros son transmitidos de una vaca infectada a una sana por medio de

las manos del ordefador, toallas o pezoneras; estos microorganismos pueden

ser controlados exitosamente a través de lavado de glandulas mamarias,

.



terapia de vaca seca o eliminacion del hato; algunos de estos microorganismos
son Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis y Streptococcus
agalactiae. Los microorganismos ambientales son considerados como
bacterias oportunistas algunas son los estreptococos, estafilococos y
coliformes; estos contaminan la superficie externa de los pezones e invaden la
glandula ya sea durante el ordefio o poco después de éste, mientras el canal
de la leche se encuentra abierto. *°

La mastitis continda siendo una enfermedad muy costosa, y la razén para
controlarla es econdomica. Aproximadamente dos tercios del total de las
pérdidas en una explotacion lechera es debido a una menor produccion lactea;
es la causa mas comun de desecho temprano de las vacas lecheras. Otras
pérdidas incluyen el desecho de leche contaminada por bacterias o residuos de
antibioticos, aumento en los gastos por la cantidad de medicamentos
requeridos, menor tiempo de vida productiva del ganado y por lo tanto,
incremento de gastos por concepto de reemplazos, costo de los tratamientos
de los casos clinicos, honorarios de meédico veterinario, trabajo extra de los
responsables de la explotacion y cambios en el valor nutricional de la leche y
productos lacteos.®

El periodo seco de la vaca lechera es una de las etapas mas importantes
dentro de los programas de prevencion de esta patologia. Se han realizado
diversas investigaciones que muestran que entre 40 y 50 % de las infecciones
intramamarias se contraen durante este periodo’ que se describe como una
breve pausa o “descanso” entre dos lactaciones. La duracién de esta etapa
suele ser de siete a nueve semanas (50 a 60 dias) anteriores al parto. Las

razones de implementar este sistema son las siguientes:



e Durante este periodo la vaca se prepara para mantener la produccion de
leche asegurando que son Optimas sus reservas de energia, proteina y
minerales.

e Lavaca tiene que satisfacer la demanda nutricional del ternero no nacido.

e Durante el periodo seco hay reparacion, crecimiento y desarrollo del tejido
secretor de leche en la ubre.

e En el periodo seco durante los ultimos 14 dias, la vaca tiene que adaptar su
aparato digestivo para pasar de un plano de nutricién bajo a otro alto.®

La mayoria de las infecciones son originadas durante este periodo en el que la
vaca no esta produciendo leche, pueden persistir a lo largo de la siguiente
lactancia y son la causa principal de los casos de mastitis subclinica y clinica
durante la etapa inicial de produccion de leche, de tal forma que del estado de
salud de la ubre al principio de la lactancia dependera el comportamiento y
desarrollo de la produccion (en cantidad y calidad).®
La prevencion exitosa con antibiéticos involucra depositar los farmacos en
todos los sitios posibles de infeccion; en este caso, el estroma y el parénquima
glandular; que permanezcan alli por un periodo suficiente para ejercer su
mecanismo de accion y con ello disminuir o eliminar los microorganismos
presentes. Las fallas en el tratamiento preventivo de la mastitis se deben
principalmente a una incorrecta seleccién de farmacos y/o el calculo de sus
dosis, resistencia de los organismos al principio activo, limpieza deficiente al
momento de aplicar la suspensioén (presello y sellado de pezones).8

El éxito de un tratamiento profilactico de mastitis se basa en el conocimiento de

la farmacologia del antimicrobiano por parte del clinico. Esto se refiere a

conocer la capacidad de difusién, pH, concentraciones alcanzadas en plasma y
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en leche, liposolubilidad para determinar su distribucién y su unién a proteinas
plasmaticas. Por lo anterior, los farmacos utilizados en la prevencion de
mastitis, deben tener las siguientes caracteristicas: amplio espectro, ser
altamente liposolubles y unirse poco a proteinas plasmaticas, ademas de lograr
facilmente su eliminacion sin dejar residuos ni infecciones subclinicas.®

Los antibioticos empleados en la prevencion de mastitis durante el descanso
lactacional son los siguientes:

e Penicilinas (cloxacilina, ampicilina).

e Cefalosporinas (cefalexina, cefapiridina).

e Aminoglucésidos (neomicina, kenamicina)®

El ceftiofur es una cefalosporina que no esta bien definida dentro de la tercera
generacion de éstas, por lo que se clasifica dentro de una “nueva generacion”.
Tiene actividad bactericida contra bacterias grampositivas, anaerobias que
producen B-lactamasas. La solubilidad del ceftiofur depende del pH (>400 mg/
ml a pH >5.5).™

Por lo anterior se considera que el uso de un producto a base de ceftiofur
clorhidrato con dosis de 500 mg para el secado de las vacas que finalizan la
lactacion, permitira un exitoso periodo de descanso de la ubre, iniciando una

nueva lactacion sin mastitis.



HIPOTESIS

La aplicacion de ceftiofur clorhidrato a dosis de 500 mg, via intramamaria

evitara la presentacion de mastitis durante el periodo seco en vacas lecheras.

OBJETIVO GENERAL

Determinar la eficacia de una suspensién intramamaria con base de ceftiofur
clorhidrato 500 mg en la prevencion de mastitis durante el periodo seco en

vacas lecheras.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Evaluar el estado de salud de las glandulas mamarias durante la lactancia a

través de CMT.

Identificar los microorganismos presentes en las glandulas mamarias por medio

de cultivos bacteriolégicos.

Comparar los resultados de ambas pruebas antes de aplicar el farmaco, con

los obtenidos al finalizar el periodo seco en el grupo de vacas a evaluar.



MATERIAL Y METODOS

e Localizacion

El estudio se realiz6 en un hato de ganado bovino productor de leche ubicado
en el municipio de Jilotepec, Estado de México.

Este municipio se localiza a 20°12'43” de latitud norte y 99°44°02” de longitud
oeste del meridiano de Greenwich, se encuentra a 2.452 msnm. El clima que
predomina es el templado con lluvias en verano (Cw); la temperatura promedio
oscila entre los 3 y los 25° C. La precipitacion anual promedio en el municipio

es de 900 mm. "’
e Desarrollo

1. Seleccién de glandulas mamarias: Se seleccionaron 31 glandulas mamarias
de vacas que entrarian en proceso de secado mediante muestreo de sujetos
voluntarios'®, ya que éstas llevaban siete meses de gestacion en promedio.
La edad de estos animales es de tres a seis anos, su numero de lactancias
va de la primera a la cuarta, y su peso promedio es de 500 Kg
aproximadamente. A estas vacas se les realizé la prueba de California para
mastitis (CMT), utilizando el material y métodos de Schalm OW, Noorlander
DO."; dichas glandulas se encontraron saludables o con alguna calificacion
solo sugestiva de mastitis subclinica.

2. Toma de muestras: Se tomdé una muestra de leche para -cultivo
bacterioldgico de cada glandula mamaria seleccionada, siguiendo el material
y métodos de Blanco OMA. '

3. Identificacién de microorganismos: Se llevé a cabo el cultivo e identificacion
de bacterias contenidas en cada una de las muestras obtenidas, dicho

estudio se realiz6 en el Laboratorio CENID Microbiologia del INIFAP.
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4. Aplicacion del farmaco: La presentacion del tratamiento es en jeringas de 69g
de suspension intramamaria con base de ceftiofur clorhidrato 500 mg, de las
cuales se aplicé una dosis por glandula.

5. Evaluacion de glandulas: Para examinar las glandulas mamarias que
recibieron el tratamiento se realiz6 un examen fisico por observacion y
palpacion a cada una de éstas al momento de la aplicacién y cada siete dias
hasta el momento del segundo muestreo.

6. Evaluacion del tratamiento: Se realizé una prueba de CMT a cada una de las
31 glandulas mamarias que recibieron el tratamiento, utilizando el material y
métodos de Schalm OW y Noorlander DO™. El mismo dia se obtuvo una
muestra de leche para cultivo bacteriolégico de cada glandula mamaria,
siguiendo el material y métodos de Blanco OMA."

7. ldentificacién de microorganismos: Se llevé a cabo el cultivo e identificacion
de bacterias contenidas en cada una de las muestras tomadas posteriores al
parto, dicho estudio se realiz6 en el Laboratorio CENID Microbiologia del
INIFAP.

8. Analisis estadistico: Finalmente se realizé el analisis estadistico descriptivo
por proporciones o porcentajes de los resultados obtenidos, comparando el
estado de salud de las glandulas antes del tratamiento y 50 dias después de
éste, considerando el conteo celular somatico y el analisis bacterioldgico de

la leche.



RESULTADOS

Al realizar la prueba de California para mastitis (CMT) en el primer muestreo se
encontré que el 25.80% de las glandulas mamarias obtuvo una calificacién
sugestiva de mastitis subclinica (grados 1y 2) y el 74.2% restante se encontro
saludable (negativo y trazas). (Cuadro 1)

Al cultivo bacterioldgico se observé crecimiento en el 9.67% de las muestras.
Las bacterias aisladas fueron E. coli y Streptococcus sp. (Cuadro 2)

Durante las semanas posteriores al tratamiento, en la evaluacion clinica
realizada los dias 8, 15, 22, 29, 36, 43 y 50 del experimento, las vacas y sus
glandulas mamarias se encontraron sin alteraciones que indicaran la presencia
de un cuadro patoldgico.

En el segundo muestreo del estudio se realizé6 nuevamente la prueba de CMT
para mastitis, encontrando que el 100% de las glandulas obtuvieron una
calificacion negativa o de trazas. (Cuadro 3)

En el cultivo bacteriologico de cada una de las glandulas se observo
crecimiento en el 6.45%, las bacterias aisladas fueron Staphylococcus
coagulasa negativos y Streptococcus sp. (Cuadro 4).

De las 31 glandulas evaluadas, en el segundo muestreo, 11 disminuyeron su
calificacion a la prueba de CMT para mastitis, lo que significa que mejoraron la
condiciéon de salud de la glandula, mientras que el resto de las glandulas
mamarias se mantuvieron saludables. (Cuadro 5). Lo anterior indica que la
eficacia del ceftiofur para tratamiento de glandulas mamarias al momento del
secado, considerando su evaluacion con la prueba de CMT para mastitis, fue

en total de 100%.



Considerando los aislamientos al cultivo bacteriolégico, en el primero y
segundo muestreo, se encontr6 que de las 31 glandulas estudiadas, 3
mejoraron su condicion de salud, 26 la mantuvieron y solo 2 disminuyeron.
(Cuadro 6). Lo anterior indica que la eficacia de la utilizaciéon de ceftiofur para
tratamiento de glandulas mamarias al momento del secado, considerando la

cura bacteriolégica fue en total de 93.6%
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DISCUSION

Normalmente la tasa de infecciones intramamarias es mas alta durante el
periodo seco que durante la lactancia, sin un tratamiento especifico al secado,
la tasa se incrementa dramaticamente durante las dos primeras semanas del
periodo seco y durante las dos semanas antes del parto. En cada periodo seco
sucesivo la tasa de infecciones intramamarias puede incrementarse.™ Por lo
comentado anteriormente, se han hecho diversos estudios sobre la incidencia,
frecuencia y prevalencia de mastitis subclinica en explotaciones de diferentes
Estados de la Republica Mexicana; las cuales varian de acuerdo al sistema de
produccion y region ecologica.

Los microorganismos causantes de mastitis subclinica aislados al inicio de este
trabajo, coinciden con los observados por varios investigadores y aunque los
agentes que ocasionan esta entidad patologica, varian segun el manejo de las
explotaciones, frecuentemente se encuentran especies de bacterias
contagiosas y ambientales, tales como Staphylococcus sp., Streptococcus sp. y
coliformes (E. coli y Kleibsiella sp.)."*

En condiciones climaticas similares al presente trabajo, en el que se obtuvo
una frecuencia de 25.80% de mastitis subclinica, Velazquez OV. et al (2010)"°,
encontraron el 91.81%, de lo cual se aislaron diferentes géneros de bacterias
como Sthaphylococcus aureus, Sthaphylococcus epidermidis, Streptococcus
agalactiae, Bacillus spp, E. coli, Proteus spp., Levaduras y Micrococcus spp.
Las infecciones intramamarias causadas por Staphylococcus coagulasa
negativos es comun en producciones lecheras intensivas en todo el mundo.'®

Se reportan incidencias variadas que van del 5.5 hasta 27.1%""

-11 -



Actualmente la tendencia en la clinica de bovinos para el tratamiento y la
prevencion de mastitis es el uso de grupos de farmacos diferentes a las
penicilinas, que han sido usadas como primera opcion durante muchos afos y
a las cuales los microorganismos mencionados anteriormente han desarrollado
resistencia o por su naturaleza no son sensibles a dicha sustancia activa. Sin
embargo, debe considerarse la mayor limitante de su uso: el costo de estos
productos.

Una de las familias de farmacos utilizados son las cefalosporinas a la cual
pertenece el ceftiofur, que a la fecha ha sido poco utilizado via intramamaria.
Las cefalosporinas contienen un nucleo comun al de las penicilinas, el cual se
fusiona a un segundo nucleo que confiere al anillo B-lactamico mayor
resistencia a la accion de las B-lactamasas, por lo cual, las cefalosporinas
tienen un espectro de accion mayor al de las penicilinas, incluso contra
bacterias Gram negativas. '® Apparao MD, et al. (2009)'°, encontraron en casos
de mastitis subclinica que la cefapirina (cefalosporina de primera generacion)
tuvo 81% de eficacia contra Staphylococcus coagulasa negativos,
Streptococcus sp, Staphylococcus aureus y otras bacterias, los que se
presentaron con frecuencias de 65, 14, 11 y 12% respectivamente. En pruebas
de sensibilidad in vitro 95.58% de estos microorganismos fueron susceptibles,
0.75% moderadamente sensibles y el 3.67% restante mostré resistencia al
farmaco. Por lo anterior, es que en el mercado se ofrecen productos a base de
cefalosporinas, o la combinacion de éstas con farmacos de diferentes grupos
como las penicilinas o0 aminoglucésidos que tienen eficacia similar o superior al
de farmacos de grupos con mayor espectro antimicrobiano como los

macrolidos y las sulfas.
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Flores TAR (1991) ,%° obtuvo 77% de eficacia del cefacetril (cefalosporina de
primera generacién) como unica sustancia activa, mientras que Matus LAF
(2004)?" registré un 88% de eficacia con la mezcla de Cefalexina (cefalosporina
de primera generacion) y kenamicina (aminoglucdsido).

Otros estudios demuestran la eficacia de otros grupos de farmacos; Gutiérrez
CAJ (1998)?? con sulfas-trimetoprim tuvo una eficacia del 76.92% y de la
combinacion de éstas con tilosina (macrdlido) fue de 78.12%. Incluso, se han

2 obtuvo

estudiado por diferentes vias de administracion; Trejo GE (1994),
86% de eficacia de la tilmicosina (macrdélido) via paraenteral contra 97.5% de la
espiramicia (macrolido) administrada via intramamaria.

En el presente estudio aplicando ceftiofur via intramamaria, se observo
elevada eficacia en la prevencion de mastitis (93.6%). Otro estudio realizado

por un laboratorio de productos comerciales, utilizando el mismo principio

activo obtuvo 90%.
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CONCLUSIONES

A través del presente trabajo se concluye que el uso de farmacos
antimicrobianos durante el periodo seco de vacas especializadas en la
produccion de leche, es la mejor alternativa para la prevencion de mastitis.

La eficacia de ceftiofur para tratamiento de glandulas mamarias al momento del
secado, considerando la cura bacterioldgica fue de 93.6%

La eficacia de ceftiofur para tratamiento de glandulas mamarias al momento del
secado, considerando su evaluacion con la prueba de CMT para mastitis, fue
en total de 100%.

La evaluacién de la eficacia de diferentes productos, debe ser complementada
con estudios de costo-beneficio. Para ofrecer a los productores programas

preventivos redituables y eficaces.
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CUADROS

Cuadro 1

Resultados de CMT en el primer muestreo

NUMERO DE VACA AD Al PD Pl
9 1 1 T 2

135 CIEGO N N 1

304 N N N N

316 N 2 N N

396 T T 1 1

623 N N N N

647 N N N N

660 N T 1 N

Abreviaturas.- AD: Glandula anterior derecha. Al: Glandula anterior izquierda. PD: Glandula posterior
derecha. PI: Glandula posterior izquierda. N: Negativo. T: Trazas. 1: Grado 1 de mastitis subclinica. 2:
Grado 2 de mastitis subclinica.

Resultados del cultivo bacteriolégico antes del tratamiento

Cuadro 2

NUMERO DE VACA AD Al PD PI
9 NEG NEG Streptococcus sp NEG
135 CIEGO NEG NEG E. coli
304 NEG NEG NEG NEG
316 NEG NEG NEG NEG
396 NEG NEG NEG Streptococcus sp
623 NEG NEG NEG NEG
647 NEG NEG NEG NEG
660 NEG NEG NEG NEG

Abreviaturas.- AD: Glandula anterior derecha. Al: Glandula anterior izquierda. PD:
derecha. PI: Glandula posterior izquierda. NEG: Negativo.
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Cuadro 3

Resultados CMT en el segundo muestreo

NUMERO DE VACA AD Al PD Pl
9 N N T N

135 CIEGO T N N

304 N N N N

316 T N N N

396 N N N N

623 N N N N

647 T N N N

660 N N N N

Abreviaturas.- AD: Glandula anterior derecha. Al: Glandula anterior izquierda. PD: Glandula posterior
derecha. PI: Glandula posterior izquierda. N: Negativo. T: Trazas.

Cuadro 4

Resultados del cultivo bacteriolégico después del tratamiento

NUMERO DE
VACA AD Al PD Pl
9 NEG NEG NEG Streptococcus sp
135 CIEGO Staphylococcus CN NEG NEG
304 NEG NEG NEG NEG
316 NEG NEG NEG NEG
396 NEG NEG NEG NEG
623 NEG NEG NEG NEG
647 NEG NEG NEG NEG
660 NEG NEG NEG NEG

Abreviaturas.- AD: Glandula anterior derecha. Al: Glandula anterior izquierda. PD: Glandula posterior
derecha. PI: Glandula posterior izquierda. NEG: Negativo. CN: Coagulasa Negativos.
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Cuadro 5

Eficacia del tratamiento con ceftiofur al secado segun la prueba de CMT para mastitis

_AD _ AD _ AI _ Al _I'-_’D _ PD _ PI _ Pl
NUMERO DE VACA trlgtlgrlr?igr?tlo trzgﬁ:igﬁlto trlgtlacrlw?igr?tlo trzgg":igﬁlto trlgtlgrlw?igr?tlo treFl'ILQ;ligﬁlto trlgtlgrlr?igr?tlo trzgﬂigﬁio

9 1 N 1 N T T 2 N
135 CIEGO CIEGO N T N N 1 N
304 N N N N N N N N
316 N T 2 N N N N N
396 T N T N 1 N 1 N
623 N N N N N N N N
647 N T N N N N N N
660 N N T N 1 N N N

Abreviaturas.- AD: Glandula anterior derecha. Al: Glandula anterior izquierda. PD: Glandula posterior derecha. Pl: Glandula posterior izquierda.

N: Negativo. T: Trazas. 1: Grado 1 de mastitis subclinica. 2: Grado 2 de mastitis subclinica
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Cuadro 6

Eficacia del tratamiento con ceftiofur al secado segun el cultivo bacteriologico

NUMERO AD AD Al Al PD PD Pl Pl
DE VACA Inicio del Final del Inicio del Final del Inicio del Final del Inicio del Final del
tratamiento tratamiento tratamiento tratamiento tratamiento tratamiento tratamiento tratamiento
9 NEG NEG NEG NEG Streptgsoccus NEG NEG Streptggoccus
135 CIEGO CIEGO NEG Staph)g‘,’\foccus NEG NEG E. coli NEG
304 NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG
316 NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG
396 NEG NEG NEG NEG NEG NEG S"eptg;“c“s NEG
623 NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG
647 NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG
660 NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG NEG

Abreviaturas.- AD: Glandula anterior derecha. Al: Glandula anterior izquierda. PD: Glandula posterior derecha. Pl: Glandula posterior izquierda.
NEG: Negativo. CN: Coagulasa Negativos
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