~ TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

UNIVERSIDAD NACIONAL
AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES
CUAUTITLAN

“DETERMINACION DE LA CONCENTRACION MINIMA
INHIBITORIA (M. 1. C.) DE MICROORGANISMOS
INVOLUCRADOS EN CASOS DE MASTITIS

SUBCLINICA EN BOVINOS” |

M)ULTM) EIE ESTHNUS
;WFRIORES f'.iMhtTLMi

T E S 1 § |

QUE PARA  OBTENER EL Lo ‘DE:‘X'"

MEDICO VETERINARIO ZOO'IECNISTA Hmwf TO BE

. ',uh mFLStONALfS
PRESVE_NT\A“_;D»A}«

ALFREDO  GONZALEZ GONZMEZ e

Mv2 JOSE ANTONIO LICEA VEGA )
ASESORES: MVZ JAVIER HERNANDEZ BAIDERAS
: Q. F. B. SERGIO HERNANDEZ ARESTI

_GUAUTITLAN IZCALLI EDO. DE MEX. 1996 . = =

TESIS CON - |
FALLA DE OR:GEN




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES CUAUTITLAN u.n. a,
UNIDAD DE LA ADMINISTRACION ESCOLAR FACOLIAD pE zswnms
DEPARTAMENTO DE EXAMENES PROFESIONALES SUPERIORES- CUMITITLAN

R,

P :1':;3
INIVEF4DAL NACJONAL _ i
AVENMA DT ASUNTO: VOTOS APROBATORIOS
Mrztico
DR. JAIME KELLER TORRES
DIRECTOR DE LA FES-CUAUTITLAN : . WPMTAMEMO DE

PREBENTE.

AT’N: Ing. Rafael Rodriguez Cebalios =
Jefe del Departamento de ExAmenas
Profesionales de la F.E.8. - C,

Con base en el art, 28 del Reglamento General de Exhmenes, nhos
permitimos comunicar a usted que revisamos la TESIS TITULADAY

“Determinacién de la Concentrocidn Minimg Inhibitoris

“{M.1.C.) de microorganismos involucrados en casos de

Mastitis Subclinica en Bovinos®,

que pl’IiE.ntI pasantes _Alfredo Gonzélez Gonzdlez

con ndm.ro de Cu.'\tll 8430886-7 para Obt.‘f\.r .l\TITULO dat <
Médico Veter{nario lootecnista oo TR

Considerando qu- dicha tesis reine los ruquutto- nccnurxot ‘para
ser discutida en el EXAMEN PROFESIONAL corrnpnnduntc. otorquo- :
nuestro VOTO APROBATORIQ.

ATENTAMENTE., - R ARV S IOy FR ety SOA
"POR M1 RAZA HABLARA EL ESPIR!TU” . e e e e
Cuautitian Izcalli, Edo., de Méx., a 29 . P

PRESIDENTE <Mz, Gllberto Ochoo Uribe |
VOCAL A‘ W2, José Antonto Licea Veg
ﬁcufmo ) M2, Heriberto Contreras Angeles

pumg SUPLENTE MVZ Rofasl Péroz Gonzélez

UAK/DKP/VAR/OR

SEGUNDO SUPLENTE MZ. Silv(mo Trajo Nuiaz




Agmulmum/m,:

A mip pacdan J’wa -')uadnbpe
’lﬂ&\’ﬂ' WM) &’ ’"‘/M V Wlﬂﬂ UILUNM (lb s Wlﬂb ﬂl &(Mlll\!ﬂ/b ?/ Wf)ﬂ/lﬂ(mﬂ' dl/ L'7Y 'ﬂ,@& 00’(/ ML

M(L [ WJILAW&, [mtumrub OA{ u/t?m v wm/wm
Por w g w/w{m ¥ o haber sembrads on me of dasas oo w{wnuni'm.

A mi upos Wlfmx. Con Amon.
m&bo&bdonwv{wn/}m,(ldmm.

4 mis hovmansy.

Wacln, Bolyn, Qobuds, D, Joss Juiv, Jovin, Boric, Yuadalie, y Judih

A mia sobninas.
Como l/wy)& [\ w;«w» ‘

P d . i s Y 1 s o i, o sl o el ooy opue.

Am&mﬂmmw

A Daboalwis Wbmi,dm'ﬂ’bm
Powwmpumbw

@mdﬂgm &Ayo}fwﬂlﬁ/’zﬂw
meymbou,mﬂnpamlnwuhwu/o

A ampuondagn Tih,




>

INDICE.

RESUMEN
INTRODUCCION. ..o 3

012151 A0 — .28
HIPOTESIS .t 29
MATERIAL Y METODOS......-— oo )
RESULTADOS38 ‘
DISCUSION......c.convisrons i ....... i ‘42’ :

CONCLUSIONES .. i ST 45

BIBLIOGRAFIA. ..o s 46




RESUMEN:

En Tizayuca en ¢l Estado de Hidlgo en el establo 179 se llevo a cabo un muestreo a 360
vacas en produccion de leche, a todas se les realizd la prueba de California, de-las cuales 18
resultaron positivas a dicha prueba. Se tomaron muestras en forma aseptica de cada una de las
vacas que dieron positivo, Las muestras fueron remitidas al laboratorio de Microbiologia de la
FE.S, Cuautitlin y fueron sembradas y analizadas mediante prucbas bioguimicas para ta
identificacion de Ia especie.

De las 18 muestras ol 44% pertenecieron al Género Smphylnwccus aufén‘s. el 34% al
Streptococcus agalactiae y 22% al género Micracacens spp. Todos los micraorganismos -

identificados fueron sometidos a la prueba de ia Concentacion Minima Inhibitoria (M.LC) enel i

Laboratorio Merck de México, con la finalidad de determinar a sensxblhdad y reslstenma alos
antimticrobianos s comunmente tilizados,
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INTRODUCCION

La ganaderia lechera es una actividad que se caracteriza por una estructura productiva
heterogénea. Al lado de un grupo reducido de unidades de produccion tecnificada, existe una
variada gnma de explotaciones lecheras de tipo doméstico y semicomercial. (3).

A través de la estructura actual de su oferta, demandan cantidades considerables de este
alimento. En 1988 el beneficio de esta ganaderia se nota al conocer la produccion de la leche
estabulada aportd 2,172 kilos de materia seca con 680 kilos de proteina digestible, datos que
muestra la eficiencia, la utilidad alimenticia que posee la leche, sin embargo, en: [989, la
produccion de leche fue de aproximadamente 5,890 millones de litros de leche, en este mismo aito
2,600 millones de litros de leche hicieron fulta para cubrir las necesidades de la poblacion
nacional, Ciertas politicas de gobierno junto con las condiciones econdmicas actuales, hacen
incierto el futuro para la ganaderia lechera en México (2).

Desgraciadamente los errores en politica econdmica de México conducen ‘al colapso en Ia
produccion alimentaria especialmente los productos provenientes del campo, la- produccion leche
es una de lns nfectadas y seguramente serd diffcil su recuperacién, a menos que se establezca un.
cambio en la politica economica dirigida al campo y en especial a la proteccion de los productos
nacionales y del apoyo para incrementar la produccion’ a mveles compeutrvos a nivel
internacional.(2).

"Se calculn que para 1994 la produccion de leche serd de sélo 6000 millones de litros, y que e! o

faltante serd de 3,550 millones de litros, situacidn que se agravard para el afio 2006 con la cifra de’.
5,633 millones de litros que hardn falta. Es muy cieto que la produccion de proteina 'y materia
seca contenidas en un kilo de leche, tomando en cuenta la uhllwcrén dc. ung- hectérea en un aﬂo .
hacen de Ia leche un alimento superior a otros." (2).

por el momento, la produccion lechera es un negocio rentable con respecto a otros sistemas de’
explotacion animal, los problemas a los que s enfrenta son comple;os y vanados aI respecto los ;
especinlistas en bovinos .

"Existe Ia opinion, misma.que compammos de que Mé\uco dnspone de recursos naturales- e

suficientes para desarrollar una ganaderia Jechera dinémica y autosuficiente. No obstanle, I
carencla de tecnologia, material genético, sanidad, alimentacion adecuada, manejo, efc. han -
determinado que la ganaderia lechera tropiece con un variado niimero de problemas que no le han
permitido avanzar desde e punlo de vista ( eﬁcuucna y problemm, de enfcrmedades) (3.

Uno de Jos problenas alos nue s enfrenta la mdustna lechera , son los problenias mfcccioé,os,
dentro de éstas, una de las mis importantes es la mastitis y en particular In de tipo subclinica,




Una de las caracteristicas fisiologicas de cualquier organo, tejido o céhila, cuando se ve
afectado por algin proceso infecciosos disminuye su fincion para poder utilizar toda su energia
en ¢l combate y control de la infeccion que lo afecta. Esto sucede en el corazon, el higado, los
pulmones , la glindula mamaria no ¢s la excepeion, cuando se ve afectada por una infeccion
disminuye invariablemente su funcién es decir se reduce k produccion de leche. Esta es una de las
razones que hace menos rentable Ia explotacion de ganado lechero, Con el objeto de estudiar el
universo de posibilidades que merman la produccion lechera nos hemos dado a la tarea de
investigar cudl o cudles son {os agentes patdgenos que ocasionan la mastitis subclinica y cudl o
cudles son los antimicrobianos que son més efectivos en contra de esos agentes patogenos y asi
poder ofrecer a los industriales de la leche una respuesta mas orientada y real a sus necesidades de
control de infecciones y tratamiento en consecuencia elevar la produccion kechera o por lo menos
que no se redusca. (4).

Para los veterinarios especialistas en la mastitis es una enfermedad grave. En ¢l lecwnle
congreso realizado en la ciudad de Torredn Coah. decian:

“La mastitis bovina es una de las enfermedades que mas afecta a la industria lechera hasta un
20%, al grado que ocasiona pérdidas economicas calculadas en méis de siete millones de nugvos
pesos anuales tal cifra comprende Ia pérdida ocasionada por animales. nwuertos, enfermos,
prematuros, reduccion en la calidad y cantidad de la leche o Ia eliminacion del lacteo por no
resultar apto para el consumo huiano, asi como gastos del medicamento y veterinario”(d).

El origen de esta enfermedad la ubican dentro de los siguientes factores:
"Factor alimentacién,

Este factor en la industria lictea. ¢s tal vez uno de los mis importantes, ya que una mala
alimentacion en ¢l ganado repercutira en los demds factores en fornta proporcional Por Jo tanto, -
cualqmcra que sea el tamafio del hato. el ganadero deberd poner especial atcnclou en- tres '
importantes clcmcntos ‘

1. Maxinizar sus.potreros o praderas

2, Una dieta balanceada en cualquier etapa de cnanza. dcsarrollo y producctén secas : _» .

3. Utilizacion de aditivos y suplementos. o

- Es necesario mencionar Ia importancia significativa que tiene el manqar correctamcme losv
potreros o praderas, ya que éstos daran el mayor aporte ahmenueio es la foma mﬂs baram de T
mantener al gnnado

Una dicta balanceada cuidando sobre todo ¢l aporte energético en bovinos  es esencnal :

existiendo actualmente aditivos y suplementos entré ellos proteinas, grasas de sobrepeso, enzinias, .

carbonatos, minerales con aminodcidos, etc. Los que ayudan en gran medida a los animales para -
hicrementar la producclén, siendo’ ésta - conjunto de factores que influyen, yu sea en fomm ‘
positiva o negativa con el objeto de quela vaca produzca (%)




Como se sabe desde tiempos remotos un animal bien alimentado es un sujeto menos propenso
a las infecciones, por ef contrario, una vaca mal nutrida puede ficilmente desarrallar cualquier
tipo de infeccion incluyendo la mastitis; y no solo eso, sino que puede ser la respousable de la
infeccion a todu et hiato, por lo tanto, un hato mal nutrido puede ser el calda de cultivo para la
generacion de todos los tipos de mastitis.

Factor Genético - Repreductivo,

El mejoramiento de un hato lechero, se puede obtener de diferentes maneras, ya sea mediante
ln adquisicion de ganado, crianza de animales superiores de reemplazo, inseminacion artificial o
transferencia de cmbriones que sean genéticamente superiores, junto con la climinacion de
aquellos animales que no logran satisfacer las metas de produccion deseadas, impuestas por ¢f
propietario del ganado. (5).

La scleccion de animales con altos niveles de’produccion lictea, tendrd que basprse en una
evaluacion exacta de la capacidad y su habilidad para transniitir esos gencs.

En el factor reproductivo del ganado lechero, se han dado un gran avance, sobre todo en los
aspectos de inseminacion artificial y transferencia de embriones, Etvel priinero, se ha modificado y
sofisticado; los sistemas de evaluacion de la produccion, ast como la seleccion genética del niacko
y la hembra, ofteciéndonos una més exacta prediccion de lo que adquirimos cuando-compramos
semen de toros probado o vaquila para reemplazo. Es asi que la inseminacion artificial ha
revolucionado la crianza de ganado lechero, ya que a través de ésta se ha obtenido un mcremento
en-la produccion lictea. (5).

Factor Climatoldgico.

Es sabido por todos que los aspectos tales como el clima, la temperatura, ¢l grado de humcdnd
relativa, |a alfitud, la lalitud, el grado de radiacion solar, influyen en el compdrtamiento de los.
animales, y los bovitios no son la excepcxbn sin enibargo no se explica con profiindidad cdmo
estos factores afectan esc comportamiento, Como ejemplo, Ia-cantidad de grasa en leche varia
segin la estacion del ailo y uno responderd que s grnuas a la alimentacion, aun. asi en hatos

controlados en granjas experimentales llevando-la misma alimentacién durante todo el afio, los.

animales sufiieron cambios significativos en su produccion. lactea asi.como en'su compos:c:én ;
Por lo tanto, esto es solo, una muestra del gran estrechio que falta porinvestigar y para no olvidar -
que es uno més de los factores que de alguna forma afectan al ganndo ensu producclén de feche,

)
Factor Sanidad.

El ganado Iechero estd expuesto cada dia a-una gran presion de produccion. Aunado a una

mayor eficiencia con eslo quiere decir, que las vacas, ademds de producir mAs leche cada diny de.

mayor calidad deben ademas quedar gestantes lo mis rapidamente posible después del parto con-
el objeto de llegar a obtener una temera cada afo asi como no deberdn enfermarse en mucho !

tiempo, (5)




1. Definicion:

Mastitis,

La palabra mastitis se deriva de la raiz griega @0 7 0 ¢ mastos que significa pechos,
glandufa mamaria, mamace ¢ T ¢ o itis que quicre decir inflamacion, Se a definido por 1o tanto,
como una inflamacion de la glandula mamaria, caracterizada por cambios fisicos, quimicos y
bacterioldgicos en la leche por alteraciones ms o menos graves en l tejido glandular. (22).

Para que un microorganismo pueda ocasionar una infeccion necesita de varios factores, en
primer lugar es necesario que se pongan en comlacto ¢l agente patogeno y el huésped, y
dependiendo de lns condiciones de uno y de otro determinard la evolucion de la enfermedad.
Existen un sinnmero de agenies patogenos, pero sélo algunos de ellos pueden desarrollarse
adecuadamente en la leche e infectar el tejido glandular, Aproximadamente el 70% de las mastitis
son ocasionadas por Staphylococens anreus,  Streptococcus  agalactiae 'y Streplococens
dysgalactiae.

La mayor parte de las trasmisiones del Staphylococeus aureus y .Smptowccus agalactlae
ocurren durante la ordefia via ordefadores (manos), toallas y cubetas. Los principales reservorios
de ambos nicroorganismos son los cuartos del pezén colonizados asi como las lesiones infectadas
del pezon. Estos organismos son transmitidos de vaca a vaca , principalmente a través de la
ordeRa por las manos de los ordefiadores.

La mastitis puede ser clasificada scgun su duracién cn forma:: clinica; agudn, superag,uda ‘
subclinica, crénica y no especifica.

2. Manifestaclones Clinicas.

Como podra observarse la clasificacion de la mastitis depende béslcamenle del nempo de
evolucién que tiene la enfermedad, asi.una mastitis que se inicia en forma brusca afccmndo uno o
varios cuartos se clasificard como aguda, &

El grado de afeccion como en todas las afecciones depende de dos aspectos la resnstenua del .
huésped y del grado de virulencia del agente patbgeno. (21):

"Segln la resistencia del tejido mamario.y la v:rulencna de. las bacterms mvasoras pueden-f v
observarse todos Jos grados de variacion en los signos desde el inicio gradual de fibrosis: pasando E
por inflamacién aguda sin reacclén general a toxemia grave con signos reales mamﬁcstos. ‘como.’

- Brumos, escamas o secreciones descoloradss. El cuarto puede estar tambiés- Ilgeramcnte’: [

mﬂamudo y sensnble " (20) y (21).

Dado que I mastitis es un estado patolégico que afecta a I vaca en cuanto s encuemra en

“estado productivo, las. mamfcstacmnes patologicas no sélo se obsewar;’m en el tejido mamnnof ;




sino también en la leche, por esto los autores referidos nos definen los diferentes grados de
mastitis de la forma siguiente:

3, Clnsificacién.
3.1, Mastitis Agndn,

Los casos de mastitis aguda se caracteriza pot su atague repentino, enrojecimiento, inflamacion
dolor, endurecimicnto, leche anormal y reduccion en la produccién. También pueden estar
presentes otros sintomas sistemticos tales como fiebre y faita de apetito.

3.2, Mastitis Super Aguda.

Los casos de mastitis super aguda son poco comunes, e incluye los sinlomas mencionados
anteriormente, pero también incluyen depresion pulso y respiracion agitada, perdida de
coordinacion muscular, extremidades frias, falta de reflcjo en las pupilas, deshidratacida y diarrea,

3.3, Mastitis Subclinica,

Es mucho mas sutil y no puede detectarse por observacion visual, sin embargo se puede
identificar haciendo prucbas que detecten la presencia de microorganismos infecciosos o de
resultados de inflamacion,. Algunas personas no alcanzan a preciar Ia - importancia econdmica de
la mastitis subclinica, por que In leche mantiene su apariencia normal, Esta clase de enfermedad es
importante por las siguicntes razones:

a). Es de 15 a 40 veces més frecuente que su manifestacion clinica.
b). Usuatmente precede a la forma de mastitis clinica,

c). Es de larga duracién.

d). Es dificii de detectar.

¢). Reduce la produccidn de leche.

f). Afecta la calidad de 1a leche.

Esta forma es también muy importante porque constituye una reserva de nucroorgamsmos que
transmiten ia infeccion a otros ammales enel hato.

3.4. Mastitls Crénica.

Pucde comenzar en cuales qUICl'a dc las formas cllmcas o también como mastitis subclimca ¥
puede ser detectada con signos intermitentes de mastitis clinica. Tiene usualmente un desarrollo

progresivo de tejido cicatrizante y un cambio en el tamafio y forma de la glﬁndula afectada o
acompafiada de pérdidas o reducciones en la produccidn de leche. E tiempo entre los eplsodlos' v
. de mastitis clinica y subclinica puede variar enormemente, dependiendo de los mlcroorganismos’ L

infecciosos, de la tensidn del amma] y otros factores.




3.5, Mastitis Inespecifica,

Se conoce tmnbién como mastitis aséptica, esta forma ocurre cuando los microorganisimns no
pueden ser aislados en la muestra de Jeche (conteo de células somiticas)". (20), (21).

4, Fisiologia de la Glindula Mamaria:

Para la interpretacion emender mejor la fisiopatologin de la mastitis es necesario el
cotociniiento de Ja anatomila y fisiologia def drgano involucrado.

La glandula mamaria de las vacas esld formada realmente por cuatro glindulas individuales
{cuartos) que constituyen lo que se llama comiinmente como ubre, La ubre estd dividida en dos
mitades por una canaladura longitudinal llamada canaladura intramamaria. En algunas ubres los
cuartos anteriores y posteriores también estan separadas por otra canaladura. los cuartos
posteriores forman la porcion méas grande de la ubre y secretan alrededor del 60% de la leche.

Las mitades izquierda y derecha de la glandula mamaria estan separadas internamente por el
ligamento suspensorio medio que esta formado de dos capas de tejido conectivo. Aunque no
existe una membrana especifica que separe los cuartos anterior y posterior, los sisiemas deductos
son completamente independientes uno del otro.

Histologicamente la ubre esté constituida por pequeftas Area de tcjidoi secretor rodeadb_ de
capas de tejido conectivo, La unidad del tejido secretor lo constituye el alvéolo.

Cada alvéolo cuya forma es m”. - menos esférica estd formado por una sola.capa de células

epiteliales que rodean a una cspcc:c de cavidad o de lumen. Las células epiteliales descansan en ln
membrana propia cuya existencia fue posible definirla gracias al desarrollo de. técnicas en

microscopia clectronica. Los alvéolos contienen también células musculares. - Estascélulas. =
llamadas mioepiteliales estan localizadas entre la membrana propm v las célulns epiteliales. Una -
caracterfstica peculiar de estas células musculares es de que no reciben inervacién neryiosa'y por.
lo tanto, no estan regidas directamente por el sistema nervioso central. Algunos autores claman -
haber logrado encontrar cierto tipo de inervacion nerviosa en. las células. Sin embargo, esto noha.
sido verificado por la- mayoria de los investigadores. El mecanistto. contréclil dé s’ células,[ .
mioepiteliales estd inicamente bajo ¢l control de la_ oxitacina, hormona hipoﬁsuana, Esta
caracteristica esth compartida tnicamente por las células musculares del (ero que tamblén sufrir

contracciones debido a oxitocina, bajo condiciones ¢speciales (Sin embargo las células musculnres
del ttero s! poseen inervaciones nerviosas y estén controladas por el sistema nervioso central).

La principal fuente de sangre a la glnnduln mamania es & través de la arteria ‘pudenda cxtema '
que da una rama Hamada arteria craneal mamaria que irriga a la region craneo dorsal de la ubre y-
una rama caudal. La anteria caudal mamaria provee de irvigacion’ ssnguineu a lus tetas.y i la,

porcion caudal de la ubre. (18) y (19).

s et o e e o
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5, Etlologia

Independientemente de que cualquier microorganisto puedn infectar 1a gléndula mamnna lov o
que nos interesa son las bacterias, ya que éstas no slo son las mas frecticntes sino que son las que’
més dafio ocasiona y altera la produccion lecliera. Los mncroorgamsmos para que puedan infectar
algiin tejido necesitan de un ambiente adecuado, se puedcn conSIderar los stgunentes factores~ o T
predlsponeme ; o , N LR

+ 1) Practicas de mancjo deficientes.

Como ya sc habia comentado, el principal vector de transmision de bacterias.de una vacn a otra‘ ’
sont fas manos de fos ordefiadores que mecAnicamente flevan ef inoculo.




2) Traumatismos.

Cuando el hato se encuentra a campo abierto y sobre todo en los lugares donde hay arbustos
pequefios, las vacas con frecuencia se golpean la ubre ¢ incluso llegar a tener heridas cortantes lo
que al suspender la continuidad de la pie! de la ubre pueden faciimente dar las condiciones para ¢l
crecitniento bacteriano. Cuando el hato s¢ encuentra e establos cerrados y en especial cuando
alguna de ellas entra en calor, es ficcuente que s¢ golpean una a la otra. Esta situacion nin es mis
grave cuando los golpes se presentan previo a la ordefia, y ticnen la ubre llena y el canal mamario
estd mas dilatado lo que favorece 1a entrada de las bacterias. (3).

3. Mangjo inadecuado de antibioticos en el tratamiento de infecciones tanto de In ubre como de
otros sitios, que altera el microsistema r nivel local.

Como vimos en algunos establos, donde estuvimos practicanda fa fnvestigacion, con frecuencia
tos terapeutas utilizan en forma inadecuada, los antibioticos, ya que ante una mastitis aguda o
subclinica, implementan la aplicncién de antibidticos que no corresponden con ln sensibilidad de la
bacteria causante de la inastitis, lo que altera ain mis en microambiente y favorece d crecimiento
de la bacteria que no es sensible al antibidtico que se esth administrando.

Los agentes infecciosos causantes de mastitis pueden citarse los siguientes:

"Streprocaceus agalactiae, Streptococeus dysgalactiae, Streprococeus uberis, Staphylococes.

anrens, Staphylococcus epicermidis, Echerichia coli; Psetdomonas aureginosa,  Mycobacterium
lacticola, Nocardia caviae Mycoplasma, levaduras de los géneros Cryptocacens, candida.” (9).

Sobre la incidencia de ¢! germen que més ocasiona mastitis,

"La investigacion de la frecuencia de las diversas infecciones en bovinos da una igualdad en los
diferentes paises, 1a caracteristica es Sirepfococens agalactiae como- causante de mastitis bovina .
ha sido arrebatada a este germen en la Gltima década por Staphylococcus anreus, cspecialmeme :

en regiones donde se a empleado el uso inadecuado de Ins-penicilinas en forma intensa’y en
aquellos lugares donde se practica cl ordefio a mano."(12).’

La identificacion de los agentes causales, con frecucncna se hacen por procedlmlentos

sofisticados que en los establos mexicanos dificiimente puedcn levarse a cabo.

"La identificacion del agente etiologico por medno de cultivas y obscrvacmncs al mlcroscoplo :

con tinciones especificas, estudios serologicas y prucbas. bioquimicas, las pruebas in vitro de

sensibilidad de los agentes patogenos & las substancias, qulmnotunpéutlcas y anubnogmmas

complementan ef estudio microbiologico de la mastitis” (9).
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6, Patogénia y Epizootiologin:

La crianza de ganado es uno de los recursos que se ha wtilizado desde la prehistoria conocida
al periodo en el cual el hombre agrupado en saciedad, ain no disponia de I escritura), es decir
que el ganado es previo a la escritura. En atin de incrementar la produccion lechera selecciono(9),

aquellos individuos que inicialmente por seleccion natural eran mas aptas para la produccion
lechera, hasta en tos aftimos aflos ha implementado sistemas complejos y sofisticados de ingenieria
genética que permite la seleccion de razas mis idéneas para tal fin..

"Por medio de la crianza artificial, el hombre ha creado ganado que posce glandula mamaria
con una gran secrecion glandular en exceso de los requerimientos normales de consume por parte
de la cria. A causa de un acondicionantiento anatomico y fisiologico que se fleva a cabo en fa ubre
para producir grandes volimenes de leche, las glindulas se ven en consecuencins mas susceptibles
de ser afectadas lo que desebocea finalmente en mastitis.

Sin embargo, la aparicion de Ia mastitis es mas compleja de lo que a primera vista parece y
quizd resulte ntas satisfactorio explicarla entres pasos. (5).

G, 1, Invasion:

Fase en {a cual penetran los microorganismos del exterior del pezdn a 1a leche que se encuentra.
en ¢l canal del mismo. Esta fase se ve favorecida cuando el esfinter del pezdn se encuchtra
lesionado, facilitando la entrada de microorganismos. Pricticamente todos Jos casos provienen de
la entrada y multiplicacion de microorganismos en la glindula mamaria. Los principales vectores
de los organisimos son factores ambicntales, suelo, cama, equipo.de orduﬂo toallas, manos de
ordeﬂadorcs y ¢l agua para lavar. (5).

6. 2, Infeccidn:

Esti fase se caracteriza por que los gérmenes se multiplican rapidaments invadiendo el tejido

glandular, una vez que las bacterias se encuentran ¢n un ambiente propicio para su dcsarrollo y.

multiplicacién, se valen de sus toxinas para invadir tefidos adyacentes, (5). -
6.3. Inflamacion:

La presencia de bacterias y o toxinas e el tejido glandular, crea un cfecto quimiotactico sobre

las células de defensa del huésped, lo que sumenta Ia afluencia de leucocitos, macréfagos y demés .
clementos que participan en la inflamacion. Este fenbmeno externamente se aprccia por ln.

tumefaccion, enrojecimiento, y aumento de la temperatura local 8 esto es lo quc se conoce
propiamente como mastitis." ,

La mastitis es una enfermedad que probablemente viene desde tlempos muy remotos, el

hombre en. afan de cuidar y proteger su gamitdo, ha tenido que lmplemcntar algunos

procedimientos terapéuticos, asl en nuestro medio esté la aplicacion de ungilentos, hojas: de .
plantas, resinas etc.) Con-el desarrollo primero de los antimicrobianos comio. las sulfas - en Jos:
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albores de este siglo y posteriormente de los antibioticos como las penicilinas desde Fleming
(1929) crearon de momento la falsa expectativa de que se podia erradicar de una vez y para
siempre la mastitis, sin embargo, la naturaleza a través de la "inteligencia” de las bacterias nos han
demostrado que no es tan ficil resolver el problema. Ante el uso indiscriminado, inadecuado de
las penicilinas, las bacterias desarrollaron enzimas capaces de inactivarla. (25).

"Con el transcurso de los ados han aparecido microorganismos que son resistentes a la
penicilina, como par ejemplo, algunas especies de Staphylococens fos cuales producen enzimas
como la penicilinasa y la betalactamasa que actian separando ¢f anillo beta lactdmico de la
penicilina, formando el dcido penicilinico inactivo que bloquea el mecanismo de aceion de la
penicilina en contia de dicho germen, debido a estos problemas se incrementaron las
investigaciones para desarrollar nuevos antibioticos que actiian sobre gérmenes resistentes cntre
los cuales se descubrieron In oxnciling, cloxaciling, ampiciling, la nafeilina. y otros."(25).

7. Diagndstico:

Depende en gran medida de la identificacion de anomalias clinicas en la leche, como la
presencia de grumos y tolondrones para ello necesitamos realizar unas pruebas como son:

1) Pruebas fisicas: Pafo negro, filtro o cedazo,

2) Pruebas quimicas, cuantificacion de cloruros, cambio de pH, prucba de whiteside,

3) pruebas bioldgicas: Wisconsin, prueba. de California, prucba de la- catalase,” Whiteside
modificada, prucba de Hotis, prueba. de Camp, Alslamiento bacterioldgico. -

a) Diagnostico clinico, llevado a cabo por la observacion y palpacion, cuando ¢l daflo csm
liecho & 1a ubre es evidente,

b) Diagnéstico del laboratorio, -general consiste en- realizar une serie_de prucbas para el

aislamiento ¢ identificacion del agente causal (1),(9) y (20).
7.1 Prueba de California:

En esta prucba se usa un detergente no-idnico (Alkil sulfonato de sodio) que dLsfntegra g las

células de la leche. Durante este proceso de desintegracion, se forma un conglomerado de célulps

que dan una apariencia gelatinosa. Mientras mayor sea el nimero de. células més grande serd esta

especie de gelatina y se dard una calificacidn mayor, Desafortunadamente esta prucba; es. muy”

subjetiva y tienc que hacerse al lado de la vaca durante el ordefio ( lo.que mterﬁcrc con el manejo
del ordefo).(19),(20) y (21). ;

7.2 Prueba de Whiteside:

La mezcla de leche con una solucion de NaOH al 4% ocasiona que aquella se relifique’ -

formando grumos que son visibles. Los gnumos serin més grandes conforme la leche contenga.

mayor nimero de células somiticas. para hacer mas visible 1a reaccion es convenicnte usaruna

placa de acrifico negro que puede dibujar 4 cuadros de 3cm x 3cm uno por cada cuaﬁo mmnuno
(19),20)y (21). :

- -

[P )




7.3 Prucba de Wisconsin:

Esta prucba constituye una prueba objeliva y lo suficientemente sensitiva y barata como para
considerarse en un programa para el diagndstico nutinario de la mastitis subclinica.

Procedimiento: (Usando gradilla y reactivo " Disgnomast *).

a) Colocar 3 ml de leche en los tubos especiales WMT, ngregar 3 ml de reactivo por abajo de
la superficie de la leche y tapar los tubos. Mover fa gradilla 10 veces, casi hasta posicion
horizontal, en 10 segundos mds o menos. Despuds de mezclar dejar reposar todos los tubos
durante 15 seg.

como reactivo puede usarse el mismo que se utiliza para la prueba de California diluido 1:1 con
agua destilada, sin embargo, actualmente cxisten reactivos en ¢l mercado en México elaborados
para esté prueba que aparentemente son mas sensibles .

b) Invertir la gradilla y en posicion vertical dejar fluir la mezcla durante 15 segundos
exactamente, Regresar la gradilla a la posicién normal.

¢) Medir exactamente la mezcla sobrante e interpretar.(19),(20) y (21).

7.4.Conteo de Célulns Somdtleas,

Los contadores electronicos y computarizados de células hacen posible ¢l contea de células”
somndticas en todas las vacas de ordeflo, pertenccientes n la asoclacion D.H.X. (Daire Herd

Improvement). Este conteo se hace con 1a mezcla total de fa leche de todes los cuartos en cada

~ vaca, generalmente cada mes. E! estudio de estos archivos es una ayuda para ver ¢l progreso que

revcla las deficiencias en el control de la mastitis. Como con la prucba de la paleta, estos conteos

no deben de usarse para identificar vacas para el tratamtiento sin hacer antes un culuvo dela leche -

de cada cuarto individualimente.(21).
8, Tratamiento;

Una vez que se ha hecho el diagndstico y se ha descartado la mastitis inespecifica, lo ideal es

hacer el diagnostico especifico de cual o cudles son los microorganisino causantes de la-
enfermedad. Atin es mds convenienle determinar cudl o cuéles son los nntibidticos idoneos para U

control. Una vez que se tiene cuales son los antimicrobianos a los cuales la bacteria es. més
sensible se tendrf que deterinar cudl es o anlimicrobiano més convemcntc, la conveniencia
depende por lo nenos de los factores siguientes:

a). Costo del antibiético,
b), Facilidad de administracion,

c) Grado' de permanencia a la glindula mamaria es, decir, la capacidad que: tlene o
antimicrobiano de alcavzar niveles terapéuticos en la !cche Io que se dctermma con Ia relacion . -
‘entre ¢l suero y 1a leche.

d). Grado de toxlcrdad de antinticrobiano.
¢). Posibilidad de que pueda tener efecto terapcu(lco y crear reacuonw incluso ﬂlélglCdS encl
humano que consuma Ia Ieche
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). Tiempo de eliminacion del antimicrobiano
g) Disponibilidad del antimicrobiano en fa zona de produccion.

En fa actualidad en e mercado existe una varedad mis o menvs mportante de
antimicrobianos, que tienen propiedades farmacologicas distintas, con el objeto de guiar al
terapeuta, se necesita conocer algunas propicdades intrinsecas al menos de los mis importantes.
A continuacion se presenta en la siguiente tabla alganas caracteristicas fundamentales de los
antibioticos que encontramos en nuestro medio.

Clasificacion de los antimicrobianos de acuerdo a su potencia de distribucion a fa glindula
mamaria después de su aplicacion Intramamaria y parenteral,

Parenteral Intramamario.
Buena Distribucion Buena distribucion
Sulfanilamid Fluorequinclonas
Eritonicing Sulfanilenyda
(Oleandromicina Olras salfonamidas
Titotina Dapsona
Spiretnicine Nitrofuranas
Lincomicing Erilomicine
Clindomicina Oleandromicing
-|Penetamalo Tilosing
Cloranfenicol " |Spirimicina
Trimeteopim | Lincotalcina

Tiomfepicol. Florfcnivel | Clindamicing
Enraofioxacine, Nurlioxacina " | Penetamalo

" [riomutina Mnpiciliva
Distribucion Limitada. Amondcilina :
*[otras sulfonnmidas fielacitina
Penicilina 6 Celolexing
Cloxaciling Cloranfenicol
“ [Ampicitina ' Trimelropeim
[Amoxacilina Novobiocina
Cefalosparinas Rifamicin
Telracjelines” Disribuclén Wmilada.
Novoblocina Peniciling G
) lﬁlsmicino ‘ Cloxaciling - ‘ . o A
Jacido fusidico R TR
{foja Distribucion - | Celalonium SRR
[E:\rep\omidm Cefopiriig
 [Neomicina Celecelrily -
{Kenamicina Telraciclina




[‘)’pcdulrm‘.v"l it

Haja distribucion,

{Gentamirina Basitrncna
IPolimixinas Tiretricina
Vancomicina Bstreptimicis
Neomicina
Keuaniina
Olroz Amvnosiding
llicntamnsl Gentamicia
lS—f;ﬂ--scl‘ Polimina
Albaeiclin
Albandry
Linconcin: -Fuerte
Fiomastin
Hastex
Mastibistic
Wastijel
Mastisin
Hastosee
Keomastit Esp.
(4).




i
i
i
i
)

16

8.1 Varmacocindticn

Los numerosos estudios de farmacocindtica en los tltimos aos han permitido estudiar mejor
y precisar la distribucion de los agentes utitizados en las diversas especies antimales,

La cinética sanguinea asi como la distribucion en el organismo de los antiinfecciosos nos han
permitido evaluar las concentraciones de los principios activos cn los drganos. Por otra parte, se
puede conocer los valores usuales de las concentraciones minimas inhibitorias de los
antimicrobianos en contra de gérmenes patogenos.

La comparacion entre las concentragiones en principios activos en los érganos y las
concentraciones minimas inhibitorias (M.1.C.) nos permiten responder objetivamente y con una
cierta precision a las cuestiones propuestas sobre la duracidn de la actividad rul de los
antimicrobianos.

A continuacion se describe cudles son los principales factores que pueden hacer variar la
duracion de accion de los antiinfecciosos inoculados por via 1.M. & nivel sanguineo, asi como la
distribucion en los 6rganos de la (M.1.C.). (18), (24).

Cinétlca sanguinea :
La cinética sanguinea puede ser modificada por diversos factores absorcion, distribucion,

biotransformacion y excresion.

Absorcion :
Esta fase describe a los antibioticos en el animal y sus efectos en la concentracion de la lecbe y

en los pezones, ya que 1a administracion se realiza s Lravés de la difusion pasiva, los antibitticos
que se difunden més rapidamente desde la sangre hasta la leche.” Algumos antibidticos, tales como

polimixina, neomicina, estreptomicina, espirimicina s¢ adhieren al peaon. y los que 1o 5 ndhleren‘

al pezdn tienen corta vida. (18).

Diagrama esquemético del seguimiento de un arit'iblét_ico‘eh‘ el brgnniﬁmo; 3
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Fis evidente que fa cantidad del medicamento disponible para ef organismo coustituye el
elemento esencial que condiciona la duracion de la accion terapéutica. Por 1o 1anto, es necesario
mencionar los factores que pueden madificar la biodisponibilidad

1.~ Volunen de inyeccibn:

La biodisponibilidad disminuye cuando el volumen de inyeccion aumenta no es deseable
inyectar volimenes superiores a 20 ml. para bovinos adultos, 10 ml. para animales de 100 ky. y 5
ml, para bovinos de SO kg. independientemente de cual fuese of producto utilizado.

2.- Prineipio activo ;

La absorcion de un medicamento es mas rapido cuando este es liposoluble de pequefio peso
molecular y poco irsitante. Un produeto irritante puede provocar una inflamacion local con una
reaccion fibrinosa ocasionando un enquistamiento de.la preparacion inyectada y muy mala
biodisporibilidad del principio activo. (25).

3.- Forma galénica ¢

Las soluciones acuosas se absorben ripidamente y aseguran una buena biodisponibilidad, las
soluciones se le pueden adicionar sustancias que permiten wna reabsorcidn retardadla,

4,- Solucidn aceitosa :

Son formas que se absorben lentamenle, tal es el caso de las soluciones aceitosas, En particular
existen substancias cuyos principios activos se presentan bajo la forma de sales poco solubles. La
naturaleza de estas seles influyen mucha sobre la absorcion det médicamento después de la
inyeccion i.m. De las sales hidrolizadas el principio activo es liberado y. difunde hacia la
circulacion sanguinea, esta hidrolisis es mAs lenta, es mds pcsndn A modo de cjemplo, para una
misma dosis inyectada por via L.n. 1a penicilina proesinica tiene un pico de concentracion
plasmética 10 veces mas elevada que la penicilina benzatinica, en contraparte la tass de .
eliminacién de la penicitina benzatinica es 5 veces menos que fa procainica. Por tanto, Ia
asociacién de estas dos-sales permite obtener picos séricos elevados en fonna mplda asl como
conservar una pemcxlmn establo y prolongada. (26)

an‘usion sanguinea :

La difusién sanguinea del principio activo al ﬂegar aln circulacion general se presenta bn;o
ciertas formas ! ,

. Forma libre : ‘ ,

Para cada infeccioso se define un porcentaje de fij )aclun proteica que es constantc para una.

- ‘especie animal dado.

Las consecuencias de la fijacion proteica son muy lmportantcs desde eI ptm!o de vnsta de la
duracion, sélo I forma libre es activa, La forma fija es distribuida y no eliminada esta Juega un

papel de reservorio y prolonga la concentracidn sangufnea; Es por 1o tanto, esnecesario cariacer S

el porcentaje de fij jac:bn proteica de los antiinfecciosos'y los f aclores que pueden influir. (26). -




Factores que influyen en la fijacion proteica:

En general de los recién nacidos presentan una alinidad baja de las proteinas bacia los
medicamentos. Asi la ampicilina y peniciling muestran una disminucion de su porcentaje de
fijacion proteica. En los animales recién nacido, de edad avanzada o desnutridos se pueden
encontrar en estado de hipoalbulinemia que origina una menor fijacion de los antiinfecciosos.

Estados patolégicos.

Las enfermedades provocan una hipoalbulinémia que induce una disminucion del porcentaje de
unién proteica. Desde ef punto de vista farmacocindtico cuando el porcentaje de fijacion proteica
de una sustancia disminuye, se pucde llegar a un incremento de difusion en todo los organos pero
también una aceleracion de su climinacion. (4)

Biotransformacién :

La presentacion de sustancias exogenas (medicamento) en el organisiio desencadena diversos
procesos de climinacion y excresion. La forma fibre del principio activo presente en la circulacion
sanguinea es transformado principalmente en el higado, a través de procesos wietabolicos, . .
especialmente por medio de reacciones bioquimicns (enzimaticas). En general ios medicamentos
que son {nactivos y aquellos que son hidrosolubles son mas fécilmente climinados

Eliminacién:
La etapa finai de ia vida de un medicamento en el oq,amsmo tienc pnnc:pnlmente dos vias de
eliminacion:
Renal;
La excresion urinaria comprende los mecanisimos fisiologicos de filtracion glomerular, de
secrecion y absorcion tubular, estos dos primeros disminuyen la duracion de accion de los
antiinfecciosos; el titimo, por el contrario pernnte un reciclaje de los principios activos ¢
incrementa su bmdxspombnhdad

Biliar :
Permite Ia climinacion del compuesto por ia bilis en el duodeno lo que permité una nueva

reabsorcion, a través del ciclo entero-hepatico que es importante a considerar para la duracién de
accion de los antiinfecciosos. Por cjemplo, Ia oxitetraciclina en particular, la concentracion biliar: -

es § veces mayor a la concentracion sangulnea, cuando ésta llega al duodeno una parte es-
absorbida y distribuida en los tejidos del organismo otra es efiminada por ¢l intestino,(26). *

Concentracién en el organisino y principales factores de la distribudém

Es el proceso de Ja reparticion del medicamento en el conjunto detejidos y drganos, ésta
depende de cuatro factores. ' : g S

1.- Fijacion proteica del compuesto a nivel plasmitico.
2.- Propiedades fisicoquimicas del producto.

3.- Irrigacion de los drganos.

4,- Afinidad particular de los tejidos.

R
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Un antiinfeccioso se destruye mejor cuando presenta :
a) Una union pobre a la proteina plasmética,

b) Una fuerte afinidad para las proteinas tisulares.

¢) Una liposolubilidad importante.(23).

Distribucion en la glinduln mumaria,

El porcentaje de los antiinfeceiosos en 1a leche esta en funcion de su tasa de ionizacion, de su
fliposolubilidad, de su porcentaje de union a las proteinas plasmaticas, etc. El pH de la leche
normal es de 6.6 a 6.8 por tanto es inferior al pH de la sangre que es de 7.4. Los antiinfecciosos
acidos (penicilinas, sulfas, etc.) tienen una relacion de concentracion leche/plasma muy inferior 0.2
a 0.4 Por el contrario los antiinfecciosos bsicos tales como los macrolidos, polipéptidos tienen
una relacion proxima a uno.

En la mastitis ¢l pH de 1a leche aumenta y se aproxima al pH de la sangre, asi In concentracion
en leche de los antiinfecciosos dcidos aumenta, por el contrario los antibioticos bisicos
disminuyen sobre todo los macrolidos.No se conoce con certeza las concentraciones de los
antiinfecciosos en los organos pero es necesario de conocer la (M.1.C.). de los gérmenes
patogenos.

La comparacion entre estas dos concentracxones nos permiten establecer de una manera
objetiva Ja posologla y el ritmo de administracion de cada uno de los antiinfecciosos en contra de

los diferentes tipos de infecciones, (18).

Nocion del (M.LC,),

La nocion del (M.1.C). Es él resultado del estudio de la actividad in vitro de los antiinfccciosos )

sobre la cepa bacteriana. Esta representa la concentracion mis pequefin que mantenida de manera.
continua inhibe la'concentracién bacteriana este es un valor del laboratorio que permite apreciar el

grado de sensibilidad de un germen a la accion de un antiinfeccioso, El grado determinado permite

evaluar la duracion de accion, Es necesario confrontar las (M.LC.). y la concemracnén de los
antiinfecciosos en los érganos.

La penicilina y cefalosporinas inhiben la sintesis de la pared celular de la bacteria, pcro Ia
muerte de la bacteria ocurre cuando la bactena se fompe cono resultado de su relativa: -
hiperosmolaridad interior.

La actividad antimicrobiana de la gentamiicina se reduce de 16 a 32 veces si ¢l pli eshddoo

bien por las fuerza-ionicas y la osmolaridad encontrada en la pus. Los desechos de tepdo pueden

proveer del sustrato adecuado a la bacteria, para enmascarar los efectos del tnmctopnm y Iaq
sulfonamidas. (18). . ‘ ‘

Vlia intramamaria ;

Penicilina G,

Los preparados, solo contienen desde 100,000 hasta | mlllén de U. I las jeringas' do uso .
intramamario contienen de 50 a 500 mg, de alguna pemcllma sintétlca y s¢ desconoce cémo s0-
correlacionan estos niveles con los usos parenterales que recomiendan de 5 a 15gr.

El Dimetilsulfoxido se ha utilizado de manera empirica como un vehiculo para algunos -
antimicrobianos intramamarios aparcntemente con mucho éxito.

Tradicionalmente se ha considerado que el paso-de un firmaco de fa sangre & la lec.hc reﬂeja
razonablemente bien la concentramén del farmaco en el leldO nmmnrio pero no su:mpre esasl .
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Algunas veees una distribucion no tan sorprendente det farmaco & fa leche puede reflejar una
mejor concentracion en el tejido mamario, por tal razdn, muchos estudios aticionales deberan
confirmar este detalle de distribucidn. Una accion bactericida (M.1.C.) con baja toxicidad puede
ser considerada como un factor ventajoso para un antibacteriano dado. Este es el caso de fas
peicilinas (como grupo), las cuales, a pesar de sus volimenes de distribucion aparentemente
bajos son eficaces para el tratamiento de Ia mastitis (26).

En la mastitis subclinica se requiere un diagndstico de laboratorio, la identificacion
bacteriologica del agente y su susceptibilidad a los antimicrobianos. Se ha confirmado que el
tratamiento de Ia mastitis subclinica no debe llevarse a cabo si io existen prueba del laboratorio
disponibles para que la refacion costo-beneficio sea favorable a un tratamiento determinado, la
tasa de curacion debe ser mayor al 75 %, Este valor sofo se obtiene cuando et agente etiologico es
Streptocacens agalactioe o Streptococeus uberis.

Mastitis clinica :

Penicilina G es el antimicrobiano de eleccion por cualquiera de fas vias ya sea intramamario o
combinada con una via parenteral.

§i el agente causante de la mastitis subclinica es Staphylococens anreus los rangos de curacion
60-75%.

Fallas en la terapia de la mastitis:

Para los microorganismos Gram positivos, las fallas en la terapia puede resumirse de la
siguiente manera,

-Concentracion inadecuada del firmaco en ef sitio de infeccion durante el tiempo que s¢
requicre, debido & una dosis inadecuada, inadecuado intervalo de dosificacion, madccuada
duracion del tratamicnto o inadecuada via de administracion.

-Inmunodeficiencia loca! y sobre poblacidn.(4).

-Staphylococens aureus son resistentes a los firmacos que interfieren con la sintests de fa
pared celular bacteriana,as! como a los anjimicrobianos que to legan al comportamlento
intracelular,

-Grado de avance de la mastitis.

-Condiciones anatomopatolbgicas que favorecen la reinfeceion : abscesos, lcs:oncs 0
deformidades en e} canal de Ia teta, o enfermedades metabolicas.(18).

Penicilinas;

b!tq)lwlocmcus sp: Ha desarrolfado resistencia contra las penicilinas, mientras que los 1
Sireptacaccus sp; son todavia sensibles. Més del 82% de las cepas son sensibles.. A pesar deesto”
s¢ Hia generada cepas resistentes de Sireplococens agalactiav. 1a resistencia a las penicilinas.

incluye a derivados resistentes a alas penicifinas como la Cloxacllina, Desafortunadamente como

ya se menciono es més comin encontrar mastitis causada por el E.coli. que por S!rep!owccus
ng,'alacllae las penicilinas se distribuyen umfomlcmentc, pero baja concentracxén en ¢l tejido’
mamario y encuentra mayores concemracwnes en las giandulas afectadas cxcepto en éreas
necréticas. (18).

Entre todas las penicilinas que se enctientran dlspombles en lﬂ meundo, Cloxacichnn es mﬂs
utilizada para tratar casos de ,mastitis clinica, La efectividid de la Cloxaciclina en las mastms
subclinica es menor que ¢l tratamiiento en las mastitis clinica. (18). =

Comparativainente, la Ampicilina tiene wia dnfusxbu nids amplia dentro del ICJld() mantario quc

Ia Bencilpenicitina G. por via parenteral se requicre una dosis de 102 20 mg/kg. im. o iv.la

infusién intramamaria de 60 & 65 m;,/ cuarto de 3 a § dlas, incrementa su concemrauén y s

A b a e e e -~
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eficacia y puede combindssele con fa Bencifpenicilina parenteral. se ha estimado que tiene una
clicacia combinada del 50% contra Staphylocuccns y Streprococens, et efecto combinado de la

Cloxacilina con la Ampicilina 200mg y 78 mg. respectivamente, administrados de manera
intramamaria, parece ser mas aditivo por lo que estd combinacion ¢s una eleccion comin en el
tratamiento de la mastitis.

Se recomienda un tiempo de retire de 108 hr, se he disefiado otras combinaciones de
Penicilinas como la infusion intramamaria de Cefapirina Benzatinica (300 mg.),
Dehidroestreptomicina (4gr.), y Ja Bencilpenicilina G. Procainica (1 000,000 U.1.) con los buenos
resultados. En este Gltimo caso seria necesario determinar si estas grandes dosis pueden inducir
cambios, efectos adversos en el tejido glindular, (23)

Cefalosporinas :

Se han utilizado recientemente para el tratamiento y la prevencion de la mastitis bovina; por
ejemplo; la Cefoperazona (250 mg./cuerto). da un 80% de efectividad contra los patogenos mas
comunes y se han observado poca resistencia, son atoxicas, no frritantes y persisten en la glandula
mnamaria a concentraciones utiles por aproximadamente 48 hr. después de su administracion
intramamaria, se ha descrito como una ventaja en la terapia de mastitis debido a que solamente se
requiere una sola dosis.Por ejemplo,existe en el nercado glicinato de cefalexina con buenos
resultados. La combinacion de cefoxasol y penicilina también ha sido eficaz. La.cefapiridina
benzatinica y la cefoperazona a razén de 500 mg./cuarto han demostrado ya su eficacia.

El ceftiofur, la cefalosporina més utilizada en veterinaria tiene variables farmacocinétions

adecuadas para el tratamicnto de s mastitis, tanto para las causadas por Gram positivos como por

Gram negativos pero aun no se informa de su eficacia ciinica de campo,(18).

Tetraciclinas :

Las tetraciclinas alcanzan bucnas concen!racnones en t¢jido mamario despuds de su
administracion paremcra! La oxiteiraciclina en dos pirrolidona a una dosis de 20 mg./kg./dia LM.
alcanza concentraciones bactericidas optimas (M.I.C. = Img/mi) por 72 hrs. con un tiempo de
retito aproximadamente de 96 hrs. No se alcanzan concentraciones optimas ( mayores a 10

mg/ml) contra la mayorla de anaerobios posiblemente con el efecto combinado de una Tetraciclina

amortiguada en infusion, mds el uso paternal de doxicilina que es una tetraciclina altamente
liposoluble, se pueden alcanzar concentraciones bactericidas optimas contra anaerobios, Se debe
tener en mente que las tetraciclinas son Irritantes para el tejido mamario cunndo se aplican
directamente, y evidentemente cl reuro del ordefio deberd ser muy prolongado (18). "

Macrélidos :

La eritromicing y Ia tilosina se han utilizado para el tratamtento dela mastms <on un éxno
considerablemente debido a su alta difusion af tejido mamario y a la leche. Se les a aplicado por -
via parenteral. intramamaria y | ml. / 20 Kg. de peso vivo. / 12 hr. por ambas vias. Como es
comiin en 1a quimioterapia de enfermedades bacterianas, su sobre uso genera rapidamente’ ‘
resistencias bacterianas. A pesar que Ia lincomicina y la esparamicina pertenecen a otros grupos

por su comportamiento cinético se incluyen en este grupo, Adicionalmente, se ha visto resistencia.
cruzada entre 1a eritromicina y Ia linconicina. La lincomicina se concentra en tejido mamario pero\ ‘

puede producir severos efectos colaterales en ganado, por lo que no se recomienda la

administracion conjunta de dos macrolidos o de lincomicinn y macrélidos, debido a que complten o
" por el fismo sitfo de accion y sus efectos seran menores en ¢l Jugar de aditivos; La espirimicina es

comparable a los obtenidos can la cloxacictina para mastitis originada por Gram positivos, -
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La eritromicina se recomienda generalmente la via intramamaria y parenteral conjuntable, La
oxitetraciclina-tilosina resultd il en casos de mastitis inducida por pasteurclla sp; resistente a
tilosina inicamente. Los valores de (M.1.C.) de la tilosina contra Streptococens beta-hagmolylico,
Staphylococeus aureus y corynebacterium pyogenes son relativamente bajos, lmg/ml.(18)

Aminoglicsidos,

Debe recordarse que los residuos de la gentamicina y atvos aninoglieosidos pueden estar
presentes el feche por largos periodos. Se sugiere un tiempo de vetiro de 8 a 10 ordefios después
del uso parenteral de gentamicina y de 4 a 13 ordefios después de fa administracion de
gentamicina u otros aminoglicosidos por via intramamaria. Algunos autores sugieren que s
requicre mas de 36 dias después de su administracion intramamaria. Encontraste, a kanamicina
solo requiere 48 hrs, después de sv administracion intramamaria y se dice que, junto con la
espiramicina, ¢s eficaz contra cocos Gram positivos (kanamicina 50 mg + espiramicing 400
mg/cuarto). Debe tenerse en mente que la leche puede contener residuos después de la
administracion intrauterina de estos antibioticos.(18).

Los antimicrobianos de acuerdo a sus caracteristicas propias determinan su farmacocinética,
en la siguiente tabla se puede apreciar algunos elementos farmacocinéticos de fos antibiaticos mas
cominmente utilizados en I clinica.

Distribucion de los agentes antimicrobianos desde fa sangre hasta fa ubre.o dentro de la ubre
después de fa administracion intramamaria en rumiantes lactantes (23).

Droga Quim. naturai | Liposolubili-] Conc. | Distribucion | Intramamaria.
S dad leche-suero | parenteral - :
Sulfanilamida Acido Moderada | - 097 Bueno - | Bueno . .
Peniciina G Acido Moderado 02 Limitado Limitado
Cloxacilina Acido Moderado 0,22 Limitado Limitado:
Ampicilina Acido Ato | 026 - | Limitado | ~Bueno:
Cephaloridina Acido Moderado | 0.25 Limitado - | -~ Bueno .
Rifampin Acido Alto L1 .| Limitado Bueno
Trimetoprim- Bésico Alio « . { Bueno . | Buerio
Aminoglicosidos | ~ Bésicos bajo 0.5 Pobre Pobre:
Polimixina B Basico Bajo 03 Pobre - | . Pobre
Macrolidos Basico Alto 4.8 ! Bueno Bueno
Lincosamidas Bésico Alto 4 Bueno " Bueno
Cloranfenicol Alcohol Alto I | Bueno. | - Bueno
Tetraciclinas | Amphoterica | Moderadn { 06-14 | Limitado | Limitado

(23
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Antibiéticos para uso sistematico en el ganado,

Auqtibioticos Absorcion oral olubilidad en lipidos leche sucro niveles en orina
PENICILINAS
Penicilina G baja bajit .25 ala
Dicloxacilina alta baja 0.28 media
Ampicilina media baja-media .25 alta
Amoxicilina alia baja-media - alta
Carbenicilina baja baja . alta
Cefalosportias
Cefaloridina baja baja 0.2§ alta
Cefalotina baja baja baja alta
Aminoglicésidoy
Dihidrocstreptomicina baja biga 08 alta
Neomicina baja baja 0.5 alla
Kanamicina baja baja 0.7 alla
Gentamicina baja baja 04 alla
Espectinomlcing baja baja 08 ‘alta
Macrélidos )
Eritroilcina variable nlta 4 alta
Tilosina altn alta 4. alla
Lincomicina " media media 5 - “bajn
Tetraclelinay L
Tetraciclina -alta media 1 baja~.
Oxitetracicllna alta baja 08 ally
Clortetraciclina alta media 09 tala |
Minoclcling alta muy aita 15 baja-media’
Doxiciclina alla alta (R - media
" Sulfonamldas : R
Sulfadiazina alta baja 0,15 gl
Sulfadimeioxina alta media 028 - media-
Sulfuucrazing alta bajn-media 03 Sl
Cloranfenicol alta alla ] Cmedia |
(25)

B
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Dosificacion Antibidtica _y_pivclc§  séricos en ] _gfl_l_l_:_\ﬂ(‘lﬂ.__ﬂm“m___w—__
Coneentracion Seics

odsiinietars

Antibidticos "Vinadm | T.meds| T Dosis
wer/hr I“r:‘:‘:‘l Max Med Min
o Gsod | IM_ 025
penicilima Gproc., | IMSC. B X
Pen. G benza. R jﬁ:—’-li’-".‘;“—ﬂ‘,"i; .__ -
Ampic. sbd'@; ‘ _._, ”1@7‘1‘_@‘&:
pebid | ™M | - L2 0 lu@,:
Amoxicl. trihid_| €
Amoxict. trihid | LEN S _lSmgIkg
Cefaloridisn | ot Mﬂ __________
Cefalolina i __(l:".L l(w .
Dihidrostreptomi | ,...L—_. 10mgks_
Neomicinil | M ___l_ - tomgkg | 12 | _~32 6
Kanamicina ‘__!}_i_'__ 2 0.5/ -__l_{)lll_g/lL b8 M 12
Gentamicina w__l_l}_d‘ 2 S 1 mghg | S 10 3
Espectinomicina M 1 | 25mg/kg 8 S
Eriromicina 2 10myke w | ! i _m
Tiiosing Tomgks w | 08 [T07 | 04|
Lincomisina 10mgkg | 2| 8 2 | -
Teiracicling 10mg/kg 12 . 2 = ;
Oxitetragiclina 1omg/ke '__1_2___“ - ‘__4____ ___L___ o
Oxliciraciclina 10mg/kg _-1_2-_2:_1 i 4 _4__2_5__ _2_:_5_!_ ‘
Doxicicling 10mg/kg 4 __,___._-___i_, | ;
Minociclina 10mgkg 24 § . . l
Cloranfenlcol - $0mg/kg iz | - 4 |
Cloranfenicol | oral . 24 5omg/kg 12 . 0] :
Primciroprim v,IM 1.5 - Bmgkg |12 < e ]
Sulfaciosopidicin | - oral 1.2 . omgkg | 8 T )
Sulfadiazing ol L5 8 150mg/kg 1 E 00 .- J_S»___ ;
Sulfadimeloxina: | oral 7 12 150mg/kg A | e 100 |60 |
__ﬂllﬁnilamidu oral 6 8 1somgkg | M I T A B
Sulfapiriding oral 6 12 1 vsomgkg | 1224 7| e |20 S
Sulfatiazol oral 15 8 66-150mgkg. | 4812 35§ a0l &
Sulfabromoneta | ol | - 24 amgkg | 72 | 100 |80 f20’-i’ .
Sulf.de Hberacion | oral ; 36 whmgke | 9% T | % | B
Sulfmetoxipiridaz | oral i 12 55 mg/kg M o0 |80 | 60 R
Sulfetoxipiridazin | oral 1} 12 100 mgke 48 125 | o) 360
Sulfaguanidina oral . . 260-300nigK TR R . T R

(25)
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9, Prevencidn y control.

Presentada fa diversidad de agentes que pueden provocar cuadros de mastitis ha sido imposible
ala fecha, la elaboracion de un inmundgeno que sea capaz de prevenirk,

Las medidas que se han implementado hasta ahora son solo paliativas y en el mejor de los
¢asos se utilizn tratamiento directo sobre ef cuarto afectado o la aplicacion parenteral de
antibioticos de amplio espectro y antiinflamatorios potentes eomo la dexainetasona. Ademas de
ser un procedimiento "a ciegas”, ya que se utiliza un antibiotico que se sabe puede ser Ut pero
no se hace aistamiento de la bacteria causante y al menos avin de a determinacion de las
sensibilidad por medio de fa concentracion minima inhibitoria (MIC).

La meta final para el lechero es obtener una utifidad en su trabajo e inversion y la manera de
lograr esta meta, es la de implementar un simple pero muy completo programa de control que va
a reducir a practicamente un minimo sus costos en ¢l control de enfermedades como la mastitis y
en consecuencia proteger su produccion.

La prevencion de Ia difiision cualquier enfermedad infecto-contagiosa, es necesario evitar ef
paso del agente causal de un individuo enfermo a uno sano. Vara el caso concreto de la mastitis,
en la bibliografia que he consultado se recomiendan las siguientes medidas de prevencion,

.

En lo concerniente a ordeflo mecanico;

a) Descartar los primeros chorros de cada uno de los cuartos .
b) Lavar los pezones con agua corriente sin wtilizar trapos.
¢) Estimular a Jos animales de acuerdo & sus requerimientos el lavado de la ubre, alimento etc.
d) Colocar correctamente las pezoneras, evitando la entrada de aire .
¢) Evitar ¢! sobre ordeflo.
f) Agregar bactericidas mediante un dosificador incorporado al sistema de Invu ubres,
g) Usar jabones con bacteriostaticos para lavar los pezones.
h) Secar los pezones con toallas desechables cuando el costo de éstas lo pemlita
i) Sumergir los pezones en los selladores tales como los cualemanos de amonio ¢ compuestos
yodados después de la ordefia. ‘ '
§) Administracion local de antibioticos a las vacas en el momento de securlas
k) Una vez identificadas las vacas con wmastitis ordefiarlas hasta el final, (5), (6), (13) y (22)

Otros aspectos no relacionados con la ordefia

8) Aseo diario de corrales, eliminacion de charcos, excretas etc.

b) Descorné de animales para disminuir daftos & la ubre:

¢). Dar cursos periadicos al personal que maneja la ordefia y conclemlzar de que cl ordehador T
es uno de los elementos que mds participa en 1a transmision de las bacterias que ocasionan .-
masmis
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d). Analizar los lugares de transito de las vacas para asi disminuir la posibilidad que se golpeen
una con otra, tal es el caso de rampas de sceeso a la sala de ordena, tragadervs, ete,

¢). Concientizar al dueilo y ordefiadores que fos antibioticas solo van a controlar una fase de la
enfermedad, y que lo mas importante es la prevencion, porque las bacterias siempre encontraran la
forma de resistir a embate de los antibioticos.

f. Cambiar los lugares de ordeiia y sitio de descanso def ganado, cuando el terreno lo amerite y
remover la tierra para asi favorecer la exposicion al sol de los lugares de ordefa que entran en
reposo.(24).

10, Salud publica,

Uno de los objetivos fundamentales que debe tener €l medico veterinario es garantizar
productos derivados de la produccion animal que sean seguros para el-consumo humano, Uno de
los productos de origen animal mas difundidos ¢n el mundo cs la leche, base de la alimentacion
especialmente para la poblacion infantil, por tanto, se hace mas necesario que este liquido tenga la
garantfa de ser un alimento seguro. Los derivados dela leche son uno delos mas-difundidos en ¢
mundo entero, ¢l yoghurt, ¢l queso, el requesén, la cajeta, los chongos zantoranos, etc, son'la
fitente de riqueza de muchas familias ¢n casi todo México.

Una leche contaminada puede ocasionar por una parte la pérdida del producto, y en el peor de
fos casos al ser consumida por el humano puede ser la causa de trastornos gastrointestinales que
pueden ir desde dolor abdominal hasta cuadros de diarrea intensos que pueden llevar a cuadros
serios de deshidratacion e incluso hasta la muerte en especial en los niftos desnitridos. Por lo que
debemos tener en mente que no se trata solo de producir, sino de produmr allmentos sanos y
seguros para el cansumo humano. .

En algunas ofras personas que consumen leche proveniente de vacas con mastitis pucde
desarrollar cuadros alérgicos importantes y ser responsables de cuadros usméueos graveseénel
consumidor de nuestra leche.

Cuando no se maneja adccuadamenle y no se pasteuriza-o se hierve pucdc ser I causa dc
faringitis o glositls aguda derivada de leche contaminada, ‘

por otra parte, debemos de estar consncntes que una vaca que esth somcnda a tratumlento w
antimicrobiano esté produciendo leche que tiene concentraciones a veces muy unportantes deese.
antimicrobiano y que pucde tener no solo efecto farmacolégnco en ¢l humano sino que puede
crear efectos alérgicos incluso hasta llegar a cuadros de anafilaxia importantes.

de la misma forma, e uso de dosis pequc’lns de antimicroblanos que pasan al humano puede
favorecer la fomacion de cepas resistentes a esos antimicrobianos y que est gestando el humuno
de ahl la importancia de mejor prevenir la mastitis que combatirla con antibidticos, y tener un:
estricto control en la feche para consumo humano,
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Estos elementos contribuirin en forma determinante incluso para la exportacion de productos
lacteos que provienen de México para exportacion hacia los paises de tratado de libre comercio
con América del Norte. Si tenemos leche de calidad (sin mastitis) podremos exportar fa lechie y
sus derivadas, de lo contrario la leche y sus derivados seran consumidos por los mexicanos con
las consecuencias que deriva de cllo.

La mastitis ¢s importante dentro de la salud publica ya que por medio de la leche se pueden
transmitir enfermedades al hombre como la faringitis, y problemas digestivos causados por
bacterias, y algunas alergias. (5)y (12).




1. OBJETIVOS

1. Aislar los agentes involucrados en casos de mastitis subclinica en bovinos.

2.Determinar ¢} (M.1.C.) de fas bacterias aisladas mediante ¢l uso de una téenica de diluciones
a diferentes concentraciones.




1§ HIPOTESIS:

a) Ante los casos de mastitis subclinica los Staphylococeus, Streptococcus y Fcherichia coli,
son los patdgenos mas frecuentes.

b) Los microorganismos muestran con mayor frecuencia la resistencia a los antibioticos de
mayor uso en Medicina Veterinaria. )
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IV, Material y métodos:

Las muestra para ¢l sislamiento bacteriano fueron tomadas de la cuenca lechera de Tizayuca en
¢l Estado de Hidalgo en-el establo No. 179. Se muestrearon 360 vacas en produccion lictea, a
cada uno de estos animales se les realizd la prueba de California, dando como resultado 18 vacas
positivas, a cada una de las vacas positivas a la prueba se les tomo una muestra de leche de cada
cuarto o cuantos afectados mediante la siguiente metodologla:

- Toma de la muestra estéril para el andlisis microbiologico.
- Se timpiaron los cuartos a muestreos, dejandolos perfectamente bien secados.
- Sc climinan los primeros chorros de leche, antes de ser ordenadas las vacas.

- Se les realizo limpicza a los pezones con alcohol etllico al 70 %.

- En tubos de ensaye con tapdn de rosca se tomaron 15 ml. de la leche afectada.

Las muestras asi tomadas fueron enviadas al laboratorio L §14 de Microbiologla de fa F. E. S
Cuautitlan para su aislamiento e identificacion.

Cada una de las muestras de leche fueron sensbradas en Agar sangre e incubadas a 37 oC
durante 24 a 48 hrs. A las 24 hrs se realizo la purificacion de las colonias que crecieron y se
resembraron en varios medios de cultivo, en agar sangre, agar Mac Conkey para detectar Ia
presencia de enterobaclerias. Ninguna de las colonias bacterianas dio creciniiento posmvo en Mac
Conkey.

Metodologia para la identificacion de la especie, género Streplococcits

Morfologia y caracteristicas de los Streprococcus:

Son orgamsmos esféricos, u ovoides que se agrupan en cadenas, Gram positivos, ‘
micraorganismos facultativos, inméviles, algunos especies poseen cépsula yno fonnan esporas. y ,
son catalasa negativa.

La prueba de Camp es util para diferenciar Streptococcus ngalactme de otras especxes de
Streptococcus. El medio utilizado consiste en agar sungu al que sc le agrega 0 l% de csculma y
.01% de citrato férrico;

El mejor método para la‘identificacion de los Sm[m ococcus consiste en culuvur colomas :
puras y aisladas del organismo infectante, extracr el hidrato de carbono del grupo y demostrar una‘ ’
reaccion serologica entre el amlgeno extraido yeel anllgeno especitico: ‘ :

Prueba de a bacntracma ‘
Al efectuar la prueba de bacitracina, deben observarse las mstruccwncs que siguen;
1) Usar discos diferenciales, y o discos de susceptibilidad.
2) Usar un inécuto abundante.
3) Usar un cultivo puro,
4) Usar sblo Stnptocomu beta-hemollticos.
5) Interpretar toda zona como indicacién positiva, mdependlentcmcnte de sa mmaﬂo
6) Usar una base de agar de iufusion con 5% de.sangre.

Para interpretar las pruebas, deben aplicarse los siguientes criterios-

8) Toda zona de Inhibicion, cualquicra que sea s didmetro, significa que el cultivo es positivo.
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b) La ausencia de zonas de inhibicion (crecimiento hasta la orilla del wismo disco) significa que
¢l cultivo es resistente.

c) En lus publicaciones se establecen requisitos de tamaiio para las zonas, y un fabricante, en
un boletin técnico indica que se requicre la presencia de unit zona de un tamafio determinado para
la identificacion presuntiva de Streprococens del grupo A. El originado de Ja prueba. (Maxted) no
estipuldé que las zonas debian ser de determinado tamado. No hay datos experimentales iyue
confirmen que deban medirse los diametros de lus zonas a fin de diferenciar entre Streprococcus
beta-hemoliticos 1o pertenccientes al mismo. Las falsas interpretaciones positivas son
potencialmente menos perjudiciales que las falsas interpretaciones negativas.

Los usuarios de los discos diferenciales deben tener que los discos de bacitracina inhiben el
crecimiento de algunas cepas de Slreptacmcm beta-hemoliticos no pertenccicutes al grupo A. por
lo tanto, el informe debe ser como sigue:

a) Identificacion presuntiva de Streprocaceus beta-hemoliticos del grupo A por bacitracina, La
figura ilustra pruebas tipicas de bacitracina . El esquema de la izquierda muestra una prucha
positiva de bacitracina y una pracba Camp negativa: estus ‘reacciones - son tipicas de los
Streptococcos beta-hemolilicos del grupo A. En el esquema de la derecha se ve una prueba do
bacitracina negativa y-una prucba Camp positiva; Estas reacciones son caracteristicas de los
Streptococens beta-hemolilicos, cabe observar en particular el intenso crecimiento bactenano
(concluyente) alrededor de los discos de bacitracina.(26).

La prueba.de Camp se efectiin una sola estria del cultivo de Streprococcus en scmldok
- perpendicular a una estria de una cepa de Staphylococcus aurens productora de beta-hemdlisis.
Las estrias de ambos organismos no deben estar en contacto. Notese que ¢n el esquema hay un
espacio de aproxlmadameme I cm. entre los dos organismos. (26). -
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Pruebas Streplococens

Coagulisa No se hizod

Gram +
Movilidad -
Catalasa .

Ac de la Glucosa +
Oxidasa .

OF 0

Metodologin para Ia identificacidn de especie y género de Staphylococcus anrens

Son organismos inméviles que no forman esporas, su didmetro varia entre 0.5y 1.2 micras.
Todos aquellos son : Gram positivos, células esféricas agrupadas en racimos, se desarrolfan més
ripidamente a 37 oC, colonias amarilla dorada. En el individuo s¢ presenta inflamacian aguda
estos agentes sor resistentes ya a la penicilina.

Cuadro : Nos representa resultados de las pruebas primarias, para la identificacion del género
bacteriano, realizados a los cultivos aislados de Jas muestras tomadas de cada vaca elegidas para

el desarrollo de los experimentos.

Pruebas Staphylococcus
Gram +
Coagulasa +
Movilidad -

- Catalasa

Ac. Glucosa +
Oxidasa -
OF. F
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Metadologin para la identificacion de la especie, género de Micrococeus.

Género de microorganismos de la familia Mycobacteriag, orden Actinomycetales, constituido por
microorganismos no acidorrecistentes, gram positivos y saprofitos con Torma de bastoncillos que
producen pigmentos y s¢ parecen a fos actinomicetos por su forma de reproduccion; se
encuentran ¢n el suelo y en ¢l agua,constituyen cimulos regulares de cuatro a ocho cocos. Sus
colonias pueden ser amarillas, rojas o anaranjadas.

Direrenciacidn de Staplylococcus y Micrococeus

Staphylococcus aureus Micrococeus spp.
Cuagulasa + -
Fosfatasa + -
O/F F 0
Glucosa (acido) + .

1
i
f
:
i




DIAGRAMA PARA PRUEBAS DE IDENTIFICACION DE LOS STAPHYLOCOCCUS
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3, PRUEBA DE LA CONCENTRACION MiNIMA INHIBITORIA (MIC).

Apartir de la identilicacion todos los gérmenes fueron sometidos a la prueba de (M.LC)).
Esti prueba fue realizada en los Laboratorios Merck de México Naucalpan Edo de México
con apoyo del Q.F.B. Sergio Herndndez A.

Las pruebas de sensibilidad E'M sens BP "MIC se basan en el crecimiento bacteriano cn
presencia de 23 diferentes antibioticos rehidratados. Después de un periodo de incubacidn de 18 a
24 hrsa 37 oC se evaliian las reacciones. La interpretacion automatica se efectina via
SENSIDENT software. La distribucion de los antibioticos es la siguiente:

Fig, # placa de microtitulacion y caldo Nutnuvo Mueller-Himbn,
La evaluacion también puede desarrollarse visualmente,

Técnica SenSident:

Es el nuevo sistema para prucbas de identificacion y suscepublhdad de mlcroorg,amsmos Ya
que nos refiere la sensibilidad intermedios, resistentes de los annmlcloblanos utlhzados en casos’
de mastltis. : :

Concentracion minima Inhibitoria (M 1.C).

Definida como la menor concemrac ion de antibiticos en que inhibe cl desarrollo in vitro de las
bacterias. : o S ey

Sensibilidad bacteriana a [a droga: :

Las drogas antimicroblanas son unicas entre los’ ﬁ\rmacos YA que su et‘ecto no. esm dlngldo
hacia la modificacién de ningln proceso fisiologico del anfitrion sino:exclusivamente ataca. al
invasor, Es importante tener en cuenta las caracteristicas del huésped que dispone de Ia droga in -
vitro; - ho obstante ¢l propdsito de admnmstrar una droga es inhibir el crcclmlento 0 matar a- ln
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bacteria patogena invasora. El primer criterio indispensable en la seleccion de unn droga
antimicrobiana es que la bacteria patdgena sea sensible a su accion.(4).

Resistencin:

Es un estado de sensibilidad baja o nula con respecto a firmacos que normalmente inhiben el
crecimiento de las células o las destruyen.

Es por definicion, un fenomeno que salo puede producirse con aquellos agentes utilizados
para eliminar:

- una especie viviente perjudicial, como insectos, bacterias y otros.

- célults de crecimiento répido, tales como fns tumorales en organismos superiores.(4),

Resistencia intermedia:

Invasores moderadamente scnsibles o moderadamente resistentes son aquellos que no se
inliiben ante concentraciones menores, pero muestran zonas de inhibicion ante concenlmcuoncs
méds elevadas.(4).

Ya identificado el microorganismo se deposita en 5 ml. de solucion salina fisiolgica una
cantidad considerable de microorganismos extraidos del medio de cultivo con una haza estéril
hasta obtener una solucion turbia, postcriormente se obtiene con la pistola se depositan 250
Microlitros en 20 ml. de caldo nutritivo Mueller-Hinton, se homogeneiza, postenormcnle pum.
depositarse en un reclpleme donde Ins pipetas multical dc ocho canales, se llenan fas pipetas sin

obtener burbujas de aire, se destapa la placa del papel aluminio y se va dcpos_uando caldo mtritivo *

con el microorganismo en cada-deposito de Ia placa de microtitulacion de 96 depositos de 100 .
microlitros liofilizados de los antimicrobianos utilizados para casos de mastitis y en forma
homogénea y en cantidades iguales con el uso de la pistola depositaremos en cada orificio 125
microlitros hasta terminar de llenar la placa.




Se realizara el mismo procedimiento para todus las cepas en proceso, el Gnico cambio s¢
quitaran las pipetas de la pistala multicanal para evitar la contaminacion de las siguientes cepas en
proceso y se pondran atras ocho pipetas estériles, terminado Jas cepas en trabajo se mandan a
incubar de 24 a 48 hrs. a temperatura de 37 oC en la estufa,

Fig. # 4 Lector de Microtitulacion.

Posteriormente después de la incubacion se realizar 1a lectura en forma manual o automitica
con el fotdmetro de ocho canales para I lectura ripida y precisa de Ia placa en solo, 30 seg. -
criterios de validacion individuales para {a identificacion y listados de antibioticos.

Los resultados finales son transferidos a la computadora central o pueden i nnpnnurse por
paciente diagnostico especifico.




33

V Resultadas

De las 18 muestras se encontraron los siguientes
microorganismas. Staphylococeus,Streptocaccus y Micracoccus como se muestra & continuacion
en la grafica.

Los cuales mostraron {a sensibilidad a los antiinfecciosos de acuerdo con la téenica de
Concentracion Minima Inhibitoria de la forma siguiente. Para los Streprococcus agalactiae
mezlocilina, piperacilina, cefotoxima, amikacina, gentamicina y tetraciclina. Para los
Staphylococcus aureus : mezlociling, ticarciling, amikacina, gentamicina, y tetracicling, Para los
Micracoccus :amikacina, gentamicina y tetraciclina,

Los nedicamentos que resultaron ser mis efectivos de acuerdo con las bacterias encontradas
fieron los siguientes. mezlocilina, piperaciling, cefotoxima, cefiaziding, amikacing, gentamicina y
tetraciclina. ‘

Por los anterior se puede decir que ol medicamentos ideal de acuerdo con Ia relacion costo
beneficio es ¢l siguiente. 1.- gentamicina y 2.- tetraciclina. ‘

50
30
20 |~
ta{

siapttj t

Steptacaccus Misrococeus

En est4 grafica rcpresenta en base al 100 % de las cepas obtemdas de las cuales hubo un total
de 18 cepas de microorganisios. 6 resultaron ser de Streptococens agalaclme (34%) 8 de
Staphylococcus aurens (44%) y 4 de Micrococus (22%)
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Resultados sensibles al 100% obtenidos del (M.1.C.) para Staphylococeus de los antimicrobianos,
Mezlocilina, Piperacilina, Ticarcilina, Amikacina, Gentamicina, Netilinicina, Tetracicling,
Ciprofloxacina, Ticarcilina Ac.

con un 74 % de la misma sensibilidad de Jos anlimicrobianos de efectividad son:
Ceftaziding,Imipenem.

Antimicrobianos resistentes:

Peicilina G, Ampicilina, Oxacilina, Pen. G Staphy.Ampi/ Sulba, Cefoxitina, Cefuroxina,
Erytramicina, Vancomicina, Amoxi Ac.

Resultados sensibles al 100% obtenidos del (M.1.C.) para Strepfococeus de los antimierobianos
Mezlocilina, Piperacilina, Cefotoxima, Ceftazidina, Imipenem, Amikacina, Gentamicina,
Netilmicina, Tetraciclina,Ciprofloxacina, Ticarcilina Ac. y Azteonany con un 83%, -
Antimiciobiunos resistentes obtenidos def (M.1.C.).

Penicilina G, Ampicilina, Pen. G. Staphy., Ampi/ Sulba, Cefoxitina, Cefitroxini, Erytromicina,
Vancomicina, Amoxi Ac.

Resultados sensibles af 100% obtenidos del (M.1.C.). para Micrococcus de los antimicrabianos:
Amikacina, Gentamicina, Tetraciclina, Ciprofloxacina, Ticarcilina Ac. y con un 75% tencmos
Mezlocilina, Pnpcracllma, Ticarcilina, Ampl/SulbaCefotoumaCeﬂazxdlna Aztreonam,
Netilmicina,

Antimicrobianos resistentes obtenidos del (M.1.C.).al 100%.

Penicilina G, Ampicilina, Pen. G. Stapity., Cefuroxima, I:tytromlcma Vancomicina, Amoxl Ac y
con ¢l 75% Oxacilina, Imipenem. .




[Antibistico

752 | 647 [837 | 44) {565 1317 (738 fo74 J063 J20 1219 |11
Penicilina G 8R| 8R | 8R | R |8R | 8R [8R BR1 §R| sr| 8R| 3R
Awmpiciling I6R| 16R{ I6R| 161 ) 16R| 16R| t6R| 16R] {6 R} t6R| 6R| 16R
IMezlociling 16S] 168 | 16R]|1288) 165 | 168 ] 16S [ 16S] 1651168 | 168} 168
Piperacilina 16S] 16 S| 128R} 1288 16S| 16S| 165 [ 68| 16S] 16S| 16S| 168
Ticarcitina 8BS |31 |R2Rj6sS | 16S|t6S] 165|168 168 8S | 161 | 121
oxacilin 4S{ 4R 4R| 4R|OSR| 4S | 4R| 4R|058] 4R| 4R} 4R
Pen.G.Staphy. [ 128R{ 128 R 128 R]128 Rf 128 R| 128 R} 128 R | 128 R| 128R | 128 R 128 R} 128R
Ampi|Sulba 6/81 | 16/8S|16/8R | t6/811 16/8RI16/8R | 16/8R | 16/8R|16/8R [16/8R [16/8R | /IR
Cefoloxima 161 16S| 16R| 328 | 81 25| 321 | 8R | 161 |81 | 81 | 41
Cefoxiting 161 16S[16R [ I6RJI6R | 16R| I6R J L6R[ 16R| I6R[16R | 4R
Cefuroxim:t 16R{ 168 16R| 16R| 6R| 16R| 16R{ 16R| 16R| f6R| 16R| 2R
Ceflazidina 258! 2S | 16R} 168} 2R | 165} 1651 284 281 28{ 28| 2R}
Azirconaih 165} 16S| 16R{ 1651 4R{ 1681 16S 1 48| 8R| 21} 41| #R
Imiperem 85| 8R| B8R} 8S} 18] 28} 2R} 48| S} 211 2R} 88
Aniikacina 16S] 4S) 48] 48} 48| 48} 4S| 4S| 88| 48] 48| 1S
Gentamicina 48| 2S| 8S] 48] 1S} 28] IS]| 28] 1S} 15| tS]| 8§
Netilnicina 328] 4 R| 168| 48| 4S| S| 48| 48| 4SS} 48| 41| 2§
Tetracleling 8S| 25| 85| 48| 41| 18] 8S| £S| 28] 45| 28] 28
Erythromicina 41 4R| 4R} 41| 4R| 4R| 4R| 4R} 4R} 4R AR|4R]
Vanconticina - | 6 R]I6R-| 16R| I6R| 201 | 16R} 16R]|.16R | 16R] 16K {16R- | 16R
Ciprofloyacina (055|055 10.55 ] 058) 0.55( 058} 055 0.55] 0581055055 | 058
Anioxi Ac. 16/21[16/2 R{16/2R {16/2R [16/2R [16/2R [16/2R [16/2R |16/2R |167R |I6/2R {16AR
TicarcilimaAc. |16/2S | 16/28|16/2R |16/28 | 16/2S | 1628 ] 16128 | 16128 1625 11618 | 16128

12808

TABLA | Muestra comparativamente los Staphiylococus atreus y Micr‘o.coccu.s'f( 752, 64 7; 837y
200). alslados de diferenies vacas, comparando su concentracion miniina inhibitoria (M.LC, ). Y
sut interpretacion clinica. ' :

 SENSIBLE. =S
 INTERMEDIA =1

RESISTENTE =R.
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ntibidtico 641 881276 634|797  [876
Peniciting G 8R | 8R | SR | SR | 8R | 8R
Awpicilina I6R | 16R | 16R | I6R | 16R | 6R
Mezlocilina 168 165 168 168 16§ 168
Piperacilin 168 168 163 16 S 165 1 168
Ticarcilina 81 88 16 R 3R 81 321
oxacilina 1288 1288 |128R 1288 |I28R [1288
Pen.G.Staphy. 4R 16 R 16R 16 R I6R 16 R
AmpiSutba 2R 2R I6R R 16R 16 R
Cefotoxima 41 168 161 161 161 161
Celoxiting 2R 2R 16R 16R 16R | I6R
Cefiroxima 2R 1 16R 1 16R P IGR OJI6R | 2R
Ceftaziding 25 | 28 |16S [168 | 25 |16S
Aztreonai 48 16 § 168 168 48§ 1 I6R
Imipencm 28 88 88$ 88 18 48
Amikacim 4s | 4s | 4s | 4s | 45 | 48
Genlamicina 28 48 8§ 48 18 28
Netilmicina 88 48 16§ . 48 48 48
Tetracicling 18 88 88 48 8s 48
Enthromicina 05R | 4R 4R 4R 4R 4R
Vancomician 2R | 16R 16R | 2R 16R | 16R"
Ciprofioxacina 05§ ] 055 ] 058 055 ] 058|058
Amoxi Ac. 16/8R| 16/8R} 16/8R| 16/8R|I16/8R| 16/8R
FicarcilinaAc, 16/28} 1612S) 1628 16/28

TABLA 2 Muestra comparativamente los Streplococcus agalactiae aislados de diferentes vacas,
comparande su Concentracion nitnima inhibitoria ( M.LC.). y su interpretacion. = .~

SENSIBILIDAD = §
INTERMEDIO =1
RESISTENTES =R

16/2 8

1628 ]




V1. Discusidn

Aungue en nuestro medio la realizacion de la prueba de concentracion minima infribitoria es
solo una flusion primer mundista, se debe buscar procedimientos para poder determinar ¢f agente
causal de la mastitis, quizi haciendo reconocimiento a través de muestreo por paste de
asociaciones ganaderas y asi poder recomendar un tratamienta mas orientado en el coatrol, de ta
mastitis, pero delinitivamente se debe hacer énfasis en la prevencion de la transmision de la
misma, se debe buscar la forma de hacer conciencia en ef pequeiio y gran productor de leche, que
Ia mastitis no es un problema leve, ya que la merma en sus ganancias es muy alto y que un control
adecuado de su hato puede incrementar su produccidn, y paralrascando a Cristo "No solo de
pastura vive fa vaca, sino tamhién del control de su mastitis".

Por otra parte s¢ deben seguir buscando procedimientos mas sencillos que puedan ser
utilizados por ¢f pequefio productor para poder hacer un diagndstico etiologico, y poder reatizar -
un tratamiento oportuno y adecuado al tipo de bacteria causante. Quiza a través de tiras reactivas,
tal como lo hace el diabético, que puede tener una idea aproximada de los niveles de ghicosa que
tiene cn sangre a través de la prueba con una tira reactiva sobre la sangre o a oring, ete.

Las pruebas de California, Wisconsin, Camps, etc. solo son dtiles para saber s la vaca tiene o
no mastitis, pero no puede determinar cudl o cudles son las bacterias que la ocaslonan ni mucho
menos cudl es ¢l antibiotico mds efectivo para ese tipo de bacteria.

En base a las observaciones hechas se pudo constatar que entre los factores que afectnn la
produccion lechera, en la muestra observada fueron los siguientes:

a. Existio un nimero mnponanu de vacas con mastilis que entran junto con Ias sanas al
momento de fa ordefia, por Jo que existe un riesgo alto de contaglo entre ellas, ‘

b. Una vez que se detectd algunas de lus vacas con mastitis, ¢l procedimiento terapéutico -
utilizado fue fa inoculacion de antibioticos ~ por ejemplo, se pudo. observar Ja. aplicacion: de
gentamicina con "Hidropen" (Penicilina G), que como s¢ Vera mas adelunte, todas las cepas delas
tres bacterias aisladas fueron resistentes a la penicilina G y fueron sensibles a 1a gentamicina, En
consecuencia el uso de Ja penicilina G fue en vano, representando un costo inecesarjo.

¢. En Ia muestra observada s pudo constatar a través de MIC que Ia bacteria mas frecuente
fue Staphylocacus aurens (44%), Como se sabe una cantidad importante de cepas de esta
bacteria son altaente resistentes a todas las penicilinas, ya que ploduce beta lactamusa, por lo
que el uso de las pemcnlmas con frecuencia da resultados terapéuticos malos. El Staphylococcus ,
es uno de Jos microorganismos que tiende a la foniacion de abscesos, por tanto, la destruccion .-
tisular que provoca es alto. El' medico veterinario debe estar muy al‘tanto de I prescncla de esta
bacteria ya que puede ocasionar graves daflos al hato.

d. Es lmporlanle que ¢l médico Veterinario tenga conocimientos de la farmxcocménca de los :
antibiéticos mas utilizados en el manejo de mastitis, ya que hay algunos antibiéticos que a pesar
de ser altamente efectivos in vitro, los niveles que alcanzan en ¢ tejido mamario. es poco, o
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inefectivo. Tal es el caso de los aminogluicosidos que a pesar de ser efectivos en prucbas in vitro
como e} MIC llegan en poca cantidad al tejido mamario.

¢. Es indispensable que la informacion que maneje el medico velerinario sea de fuentes
confiables, y no solo se base en la informacion que proporcionan los laboratorios, ya que €stos
con frecuencia omiten o desconocen informacion importante, no informan de la cantidad que
alcanza el antibiotico en cuestion al tefido mamario, para tratar de correlacionar Ia (M.1.C). con
los niveles del antibiotico que alcanzan en los tejidos solo reportan el grada de sensiblidad de
determinado tipo de bacteria a el antibidtico que estin promocionando.

{ Tomando como base 1os resultados obtenidos del aislamicnto de las bacterias, asi como la
sensibilidad de las mismas a los antibioticos estudiados, y los conocimicntos sobre farmacocinética
que se tiene de éstos, en primer lugar se recontendaria el uso de la gentamicina, sin embargo, es
un antibiotico caro, en segundo lugar se tendria Ia tetracicling, sin embargo éste (iltimo tiene el
incoveniente de que llega en forma limitada & 1a glindula mamaria.

g. $i me encontrara con un hato como el que se estudic la forma en que lo manejaria serda de la
forma siguiente:

Gentanticing a 3 mg/Kn/IM, ¢/12 b,
Tetraciclina (Oxitetraciclina). 10m!./100 kg./ 24 l.

h. Es importante considerar que la mayoria de las mastitis son de tipo subclinica, es decir, que
el productor no se da cuenta de la presencia de la enfermedad, por lo que es necesario un
muestreo permanente cada determinado tiempo, por ejemplo cada mes o cada dos meses.

De acuerdo a Ja muestra explorada se debe considerar que aproximadamente e 5% del hatoen
produccion tiene mastitis sublcinica. (De las 360 vacas mucstreadas 18 tenian mastitis sublcinie
que equivale al 5%). Esto significa que ¢l 5% del ganado no es apto para la- produccion lechera, Si-
cada vaca da en promedio 20 litros en dos ordefias de las 360 vacas tenemos una merma de” 360
litro de leche por dia a costo actual de 3 pesos por litro, la merma equivale a 1,080 pesos por dia.
Jo que justifica en costo Ia verificacion al menos mensual por parte de personal especializado. La
merma en un ato como el estudiado por mes es de nproxnmndamcme 30 000 pesos a:precios -
actuales.

Esta evaluacion se debe dar a conocer al produgtor de leche y tenga preswte lo que lmphcn e
tener un hato con mastitis,

i El uso de antibiéticos como la tetraciclina_debe tener en cuenta que pucdun pasar al humano o
la poblacion que més demanda 1a leche son los nifios, cuendo se toma leche contaminada con '
tetraciclinia puede ocasionar varios problemas tales comp cambios en ¢l color de los dnemcs._ y
displasia asi como la inhibicion del desarrollo dseo. especialmentc cuando la ingieren antes de los -
seis aftos, por lo que esta contrandicado el uso de este anublbnco en niflos, dado Jos problemas
que ocasiona en Ja denticion. '
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El Strepiococens resulto resistente al ghicinato de cefalexing, fa cefapiridina benzatinica y It
cefalosporina evaluado por medio de (M.LC.), y resulto sensible a penicilina G, “ampiciting,
eritromicing, vancomicing y como sensibles a dicha bacteria, snikacing, gentamicina, tetraciclina
en base a fos resultados obtenidos de la (M 1L.C).

Al considerar lo analizado en los pardmetros se puede constatar que estos resultados son un
cambid importante cn ef ingreso econdmico en ¢} establo, Un programa importante que se ha
tomado en cuenta es fa forma en que ¢l trabajador hace su rutina de limpieza la cual es deficiente
principalmente en cf lavado de la ubre, ya que en este establo no se secan las vacas antes del
ordeflo, si no lo Gnico que hacen es que con la manguera solamente las nojan y hay vacas que
lkegan con mucho estiéreol pegado y al tiempo que pasan al ordedo todavia se les va escutriendo
¢l estiércol al momento ent que se les ponen las pezoneras.

En este estudio se encontro en nimero importante fa presencia del género Micracoceus spp,
por lo que hay que tenerlo cn consideracion que también puede ser causa de mastitis subclinica.
Los microorganisinos resultaron sencibies u Aiikacing, Gentamicina y Tetraciclina,
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VI, Conclusiones:

Tal como se esperaba, los Staphylococus y Streptococcus fueron los patogenos mds frecuentes,
no asi los Micrococcus,

Los més altos porcentajes de resistencia son los antibidticos mas utilizados en Medicina
Veterinaria como la Penicilina G,  Ampicilina, etc. Y los menores porcenm]uh es para la,
Amikacina, Gentamicina y Tetraciclina, ( lo que nos indica que para un mejor tratamiento contra
mastitis la Gentamicina y Tetraciclina son de mejor opeion). Y las cefalosporinas como cefoxasol,
cefapiridina y la cefoperazona pueden ser opciones si se abusa del uso indiscriminado de cstos
antibidticos.

El problema es evidente y se deben tomar medidas para evitar que el problema se siga
incrementando, ractonalizando el uso de los antibioticos.

Las medidas principales que se pueden tomar en cuanto a la mastitis, son mejorar. las
condiciones en las que s encuentre el ganado y hacer més eficiente la rutina de ordedlo y las vacns
resultantes con mastitis después de la prueba de California, dejarlas hasta el final de la ordefia para
evitar las infecciones de la glandula mamaria y no pensar en como controlar la mastitis por medio
del uso exclusivo de los antibidticos, ya que no existe tal control, puesto que éstos solo son una
lierramienta secundaria del control de la mastitis.

En casos clinicos el médico debeérd de hacer un diagndstico del agente causal de la enfermedad
de acuerdo a los signos que presente ¢! paciente y tomar la decision del antibidtico que utilizard en
¢l tratamiento, tomando una mucstra de leche antes de aplicar éste; en condiciones de esterilidud
para aislar el patogeno y liacerle prucbas de la Concentraclon Minima Inhibitoria (M. l C. ) lo. que
le permitird al médico cambiar e tratamiento si el animal-no sale al pnmero :

Por ultimo ‘la ‘biotecnologla actualmente a previsto . nuevos ‘recursos . para promovcr ¢l
crecimiento, y la eficiencia en la produccion de came, leche y hueyos que incluyen’ enzimas,
cultivos de levaduras, de baclerias viables y sus metabolitos y modificadores del pH. en“los -
alimentos, los cuales ofrecen un gran potencial de mcjoranucmo en los programas de nutncnén el
uso de anublbucos ‘
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