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RESUMEN

La hipocalcemia es una enfermedad metabdlica que se presenta con alta
frecuencia en vacas lecheras multiparas en posparto y predispone a otras
enfermedades. El objetivo de este trabajo fue comparar y correlacionar las
concentraciones séricas de calcidiol (250HD3), calcitriol (1,25(0OH),D3), calcio
(Ca), fosforo inorganico (Pi), magnesio (Mg), acidos grasos (AG), B-hidroxibutirato
(BHB), condicion corporal (CC), grosor de la capa de grasa y cantidad de Ca
secretado a traves del calostro, entre vacas multiparas y primiparas de la raza
Holstein. Se utilizaron 16 vacas multiparas y 14 primiparas con condicion corporal
al parto entre 3 y 4 puntos. Se tomaron muestras de sangre 5 a 2 d antes del parto
y 6 h, 12 h, 7 y 21 d posparto. En ambos grupos, las concentraciones de Ca
disminuyeron a las 6 h y 12 h posparto con respecto a antes del parto (P<0.05),
concentracion de Pi disminuy6 solo a las 6 h 'y 7 d posparto (P<0.05), mientras
gue el Mg aumentd en el mismo periodo (P<0.05). La concentracion de calcidiol
fue mayor en las vacas multiparas que en las primiparas alas 6 hy 12 h posparto
(P<0.05). En las vacas multiparas la concentracion de calcitriol aument6 a las 6 y
12 h (P<0.05). En contraste, en las vacas primiparas la concentracion sérica de
calcitriol no cambié (P>0.05). Los coeficientes de correlacion de Ca con calcidiol
(r=-0.60) y calcitriol (r=-0.34) fueron negativos (P<0.05). El coeficiente de
correlacion de calcidiol y calcitriol fue positivo (r=0.30, P<0.05). La secrecién de
Ca en el calostro de la primera ordefia posparto no fue diferente entre los grupos
(P>0.05). Se encontré una correlacion positiva entre la concentracion sérica de Ca

alas 6 h (r=0.26, P<0.1) y 12 h (r=0.39, P<0.01) posparto y la secrecion de calcio

v
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en calostro. Las concentraciones de BHB aumentaron ligeramente en la primera
semana posparto (P<0.05), pero no indicaron la presencia de cetosis y
presentaron correlacion medianamente positiva con calcidiol (r=0.43, P<0.05) y
negativa con Ca (r=-0.45, P<0.05). La CC al parto no difirié entre vacas primiparas
y multiparas. Por el contrario, el grosor de la capa de grasa fue mayor en las
vacas multiparas en comparacion con las primiparas (P<0.05). Se concluye que
las concentraciones de calcidiol y calcitriol se incrementaron en las vacas
multiparas con hipocalcemia, que la secrecion de Ca en el calostro no fue
diferente entre vacas primiparas y multiparas y que las concentraciones séricas de
Pi. Mg, AG, BHB y el contenido de Ca en el calostro, la condicion corporal y el
grosor de la capa grasa no explicaron la causa de hipocalcemia subclinica

posparto en las vacas.

Palabras clave: CALCIDIOL, CALCITRIOL, HIPOCALCEMIA, VACA EN
TRANSICION.
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ABSTRACT

Hypocalcemia is a common metabolic disease that affects mainly multiparous
dairy cows and predisposes the animals to other disorders. The aim of this study
was to compare and correlate serum levels of calcidiol (250HD3), calcitriol
(1,25(0CH),D3), calcium (Ca), inorganic phosphorus (P), magnesium (Mg), fatty
acids (FA), B-hydroxybutyrate (BHB), body condition score (BCS), backfat
thickness (BFT) and Ca colostrum secretion in primiparous and multiparous
Holstein cows. Multiparous (n=16) and primiparous (n=14) cows with BCS from 3
to 4 at calving were used. Serum samples were obtained 5 to 2 d before calving
and at 6 h, 12 h, 7 d and 21 d after calving. In both groups of cows, serum Ca and
P concentrations, relative to postpartum levels, decreased at 6 h and 12 h
postpartum (P<0.05); and 6 h and 7 d postpartum (P<0.05), respectively, while Mg
concentrations increased at 12 h and 7 d postpartum (P<0.05). Serum
concentrations of calcidiol at 6 h and 12 h postpartum were higher in multiparous
than in primiparous cows (P<0.05). Serum calcitriol increased at 6 h and 12 h
postpartum only in multiparous cows. In contrast, in primiparous dairy cows the
serum concentration of calcitriol did not change. Serum Ca concentration was
negatively associated with 250HD3; (r=-0.60, P<0.05) and 1,25(0OH).D; (r=-0.34,
P<0.05). The correlation coefficient between 250HD; and 1,25(0OH),D; was
positive (r=0.30, P<0.05). Colostrum Ca secretion of the first milking postpartum
was not different between multiparous and primiparous cows (P> 0.05). The
correlation coefficients of colostrum Ca secretion with serum Ca at 6 h and 12 h

were positive (r=0.26, P<0.1; r=0.39, P<0.01, respectively). Serum BHB increased
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slightly (P<0.05) in the first week postpartum, did not indicate ketosis and its
correlation coefficient with calcidiol was positive (r=0.43, P<0.05). Serum BHB was
negatively associated with Ca (r=-0.45, P<0.05) and positively with calcidiol
(r=0.43, P<0.05). BCS was not different between groups (P>0.05). BFT was higher
in multiparous than primiparous cows (P<0.05). It is concluded that calcidiol and
calcitriol were increased in hypocalcemic multiparous dairy cows postpartum,
colostrum Ca secretion was not different in primiparous and multiparous dairy cows
and serum levels of P, Mg, FA, BHB, colostrum Ca secretion, BCS and BFT did not

indicate to be the cause of subclinical hypocalcemia in postpartum dairy cows.

Key words: CALCIDIOL, CALCITRIOL, HYPOCALCEMIA, TRANSITION

COW.

VIl
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1. INTRODUCCION

El término de la gestacion y el inicio de la lactacién en la vaca lechera estan
acompafados por un conjunto de procesos endocrinos y metabolicos conocido
como homeorresis (Bauman y Currie, 1980). En este estado fisiologico, el
organismo dirige los nutrientes disponibles hacia la produccién de leche y adapta a
otros 6rganos para utilizar fuentes alternas de energia (Bell, 1995). Cuando estos
mecanismos sobrepasan la capacidad de la vaca para mantener su homeostasis,
se presentan trastornos metabdlicos como hipocalcemia, lipidosis hepatica y
cetosis (Bauman y Currie, 1980; Drackley et al., 1999). Durante este periodo es
muy importante prevenir la presentacion de estas enfermedades, ya que tienen
efectos secundarios que repercuten en la salud de las vacas, ademas de afectar
negativamente la fertilidad y la produccioén lactea (Curtis et al., 1983; Curtis et al.,
1985). La hipocalcemia subclinica es méas frecuente que la forma clinica y se
presenta en mas del 60% de las vacas multiparas y 25 % de las vacas primiparas
durante las primeras 24 horas después del parto (Goff, 2008). Lo anterior se debe
a que el inicio del proceso de parto coincide con la sintesis y secrecion de
calostro, el cual contiene aproximadamente 2.3 g de calcio/kg (Goff, 1995). En
respuesta a la hipocalcemia, se secreta la parathormona (PTH) (Capen y Young,
1967) que promueve la resorcion de calcio de los huesos ( Capen y Young, 1967,
Ma et al., 2001), en el rifidn activa la enzima la hidroxilasa, la cual, convierte el
calcidiol (250HD3) en calcitriol (1,25(0OH),D3) (Holick et al.,1981; Hollis, 1981). El
calcitriol actta sobre receptores intestinales, donde estimula la absorcion de calcio
y fosforo y aumenta la concentracion sérica de estos minerales. El nUmero de
receptores intestinales, asi como la actividad de las enzimas implicadas en la
produccion de la vitamina D y sus metabolitos disminuye con la edad (Horst et al.,
1990). La concentracion de 250HDj3; es un indicador del estado de la vitamina D y
esta relacionada con problemas de deficiencia de 1,25(OH).D3 e hipocalcemia en
humanos (Hollis, 2005). La sintesis de 250HD3; se lleva a cabo en el higado.
Durante el periodo de transicion las vacas consumen menos energia de la que
requieren para la sintesis de leche y se encuentran en balance energético

negativo (BEN) (Bauman y Currie, 1980). Ante esto, los triglicéridos almacenados
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en los adipocitos se liberan como &cidos grasos (AG). Cuando la cantidad de AG
gue llega al higado es mayor que la capacidad de éste 6rgano para utilizarlos y
secretarlos, se acumulan y la mayoria de las vacas desarrollan diversos grados de
lipidosis hepética (Bobe et al., 2004). Tal condicién podria afectar la sintesis de
250HD3; y provocar una deficiencia de este metabolito de la vitamina D, lo cual
podria ser un factor implicado en la fisiopatologia de la hipocalcemia. La
frecuencia de lipidosis hepatica y de hipocalcemia es menor en vacas lecheras
primiparas en comparacion con las multiparas, pero no se ha identificado la
deficiencia de 250HD; como factor asociado a la hipocalcemia. El objetivo de este
estudio fue comparar las concentraciones de calcidiol y calcitriol en vacas

primiparas y multiparas y su relacion con la hipocalcemia.

2. REVISION DE LITERATURA

La hipocalcemia es una condicion de origen multifactorial que se presenta
durante las primeras 24 horas posparto. La forma clinica se observa cuando la
concentracion sérica de Ca es menor a 1.5 mmol/L y se presenta postracion,
paralisis flacida, taquicardia y ausencia de movimientos ruminales. La forma
subclinica se presenta cuando la concentracion sérica de Ca se encuentra entre
1.5 y 2 mmol/L y los signos clinicos estan ausentes (Goff, 2008). Entre los
multiples factores que se han identificado como agentes inductores de esta
condicion se encuentran: el inicio de la secrecion de Ca en el calostro, la inhibicion
de la accion de la PTH manifestada por la deficiencia en la conversion de calcidiol
en calcitriol y la disminucion en el nimero de receptores intestinales a este ultimo
compuesto. La hipocalcemia se presenta durante el periodo de transicion, durante
el cual ocurren cambios fisiolégicos que permiten la adaptacion de la mayoria de
los tejidos corporales en apoyo de las funciones de la glandula mamaria. Los
mencionados ajustes fisioldgicos pueden verse alterados por la edad, la condicion
corporal de la vaca, asi como por la alimentaciéon y manejo que se proporcione a

dichos animales durante el periodo de transicion. En este periodo, si los factores
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negativo (BEN) (Bauman y Currie, 1980). Ante esto, los triglicéridos almacenados
en los adipocitos se liberan como acidos grasos (AG). Cuando la cantidad de AG
gue llega al higado es mayor que la capacidad de éste 6rgano para utilizarlos y
secretarlos, se acumulan y la mayoria de las vacas desarrollan diversos grados
de lipidosis hepatica (Bobe et al., 2004). Tal condicion podria afectar la sintesis de
250HD3 y provocar una deficiencia de este metabolito de la vitamina D, lo cual
podria ser un factor implicado en la fisiopatologia de la hipocalcemia. La
frecuencia de lipidosis hepética y de hipocalcemia es menor en vacas lecheras
primiparas en comparacion con las multiparas, pero no se ha identificado la
deficiencia de 250HD3; como factor asociado a la hipocalcemia. El objetivo de
este estudio fue comparar las concentraciones de calcidiol y calcitriol en vacas

primiparas y multiparas y su relacion con la hipocalcemia.

2. REVISION DE LITERATURA

La hipocalcemia es una condicion de origen multifactorial que se presenta
durante las primeras 24 horas posparto. La forma clinica se observa cuando la
concentracion sérica de Ca es menor a 1.5 mmol/L y se presenta postracion,
paralisis flacida, taquicardia y ausencia de movimientos ruminales. La forma
subclinica se presenta cuando la concentracion sérica de Ca se encuentra entre
1.5 y 2 mmol/lL y los signos clinicos estan ausentes (Goff, 2008). Entre los
multiples factores que se han identificado como agentes inductores de esta
condicion se encuentran: el inicio de la secrecion de Ca en el calostro, la
inhibicion de la accion de la PTH manifestada por la deficiencia en la conversion
de calcidiol en calcitriol y la disminucion en el nUmero de receptores intestinales a
este Ultimo compuesto. La hipocalcemia se presenta durante el periodo de
transicion, durante el cual ocurren cambios fisioldgicos que permiten la adaptacion
de la mayoria de los tejidos corporales en apoyo de las funciones de la glandula
mamaria. Los mencionados ajustes fisiologicos pueden verse alterados por la
edad, la condicién corporal de la vaca, asi como por la alimentacién y manejo que
se proporcione a dichos animales durante el periodo de transicion. En este

periodo, si los factores determinantes del apoyo fisioldgico a la lactacion fallan, se
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presentan varias enfermedades metabodlicas, entre las que se incluye la
hipocalcemia. En la presente revision se incluye la discusion de todos los
elementos mencionados, ya que todos ellos estan relacionados de una u otra
forma con la frecuencia o severidad de la hipocalcemia. La mayor parte de la
literatura incluida en la presente revision, se refiere a vacas lecheras; no obstante,
con el propésito de aclarar conceptos o por ausencia de informacion en dicho

animal, en ocasiones se incluye informacidén generada en otras especies.

2.1.Cambios fisioldgicos en el periodo de transicion

El periodo de transicion comprende aproximadamente 3 semanas antes del
parto y 3 semanas después del mismo. Durante este tiempo, suceden importantes
cambios endocrinos que permiten que el organismo se adapte a las altas
demandas metabdlicas para el desarrollo y nacimiento del neonato y para la
produccién de leche (Bauman y Currie, 1980). Los principales cambios endocrinos
gue se presentan en este periodo estan relacionados entre si y se mencionan a
continuacion.
2.1.1. Progesterona, estradiol y glucocorticoides

Entre muchas otras funciones, la concentracion de progesterona y estradiol son
importantes para el crecimiento lobulo-alveolar y maduracion de la glandula
mamaria (mamogénesis). Hacia el final de la gestacion la concentracion de
progesterona disminuye (Capuco et al., 1980), mientras que la concentracion de
estradiol aumenta y regula la expresion de receptores especificos a I1gG;,
estimulando el transporte de dicha inmunoglobulina hacia el calostro (lactogénesis
o] calostrogénesis) (Barrington et al., 2001). Los cambios endocrinos
mencionados permiten la formacion de receptores de oxitocina en el musculo liso
uterino, facilitando la contraccion para que se lleve a cabo el parto (Ivell et al.,
2000). La progesterona inhibe la formacién de receptores de glucocorticoides y
prolactina y de esta forma inhibe la sintesis de leche (Capuco et al., 1980). Una
vez que la concentracién de progesterona disminuye al final de la gestacién se
lleva a cabo la sintesis y secrecion de leche (lactogénesis Il). Por otro lado, los

estroégenos aumentan la expresion de receptores a prolactina y permiten que ésta
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inicie su funcidn. El aumento en la sintesis de glucocorticoides estimula la lipolisis
y moviliza los acidos grasos almacenados en los adipocitos para su utilizacion en
la sintesis de grasa en la glandula mamaria o en la conversion a otras fuentes de
energia en el higado (Smith et al., 1973).
2.1.2. Prolactina

El aumento de la concentracion sanguinea de prolactina al final de la gestacion,
inhibe la expresion de los receptores a IgG; y suprime el paso de esta molécula
hacia la glandula mamaria (Barrington et al 2001), finalizando la produccion de
calostro e iniciando, en cambio la sintesis de leche. El papel de esta hormona es
crucial en la diferenciacion celular y sintesis de proteinas y lactosa para llevar a
cabo el inicio de la lactacion (Akers et al., 1981).
2.1.3. Hormonas tiroideas

La triyodotironina (T3) tiene mayor actividad biolégica que la tiroxina (T4) (Jack
et al., 1994). Por lo cual, la T4 es convertida a T3z por la accion de la enzima 5—
deiodinasa en la glandula tiroides y en otros 6rganos (Valverde y Aceves, 1989).
Durante el periodo de transicidon, se presenta un estado de hipotiroidismo a nivel
general (Aceves el al., 1985); sin embargo, dado que las acciones metabolicas de
la glandula mamaria requieren la presencia de T3 para la sintesis de leche
(Capuco et al 1999), la enzima 5"—deiodinasa se expresa en mayor cantidad en la
glandula mamaria (Aceves y Valverde, 1989) y de ésta forma dicha glandula a
diferencia del resto del organismo, conserva el estado eutiroideo. Esto permite
gue disminuya la demanda de nutrientes para el metabolismo de otros 6rganos y
los nutrientes disponibles se usen para la sintesis de leche (Aceves el al., 1985).
Adicionalmente, en estudios realizados en ratas, Anguiano et al. (2004)
mencionan que el hipotiroidismo registrado a nivel general permite una mayor

secrecion de prolactina, lo que permite el inicio de la produccion de leche.

2.1.4. Hormona del crecimiento
En la dltima semana antes del parto disminuye el consumo de materia seca,

mientras que la demanda de energia para la sintesis de leche aumenta; esto
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provoca que la vaca entre en BEN (Bauman y Currie, 1980). Para adaptarse a
este estado, la secrecion de la hormona del crecimiento (GH) aumenta (Davidson,
1987). Dicha hormona actlGa en receptores localizados en el higado y al activarlos
estimula la sintesis de factores de crecimiento similares a la insulina tipo | (IGF-I);
también actia en el tejido adiposo, aumentando la lipdlisis (Etherton y Bauman,
1998). Sin embargo, durante el periodo de transicion, la sintesis de receptores
para GH en el higado disminuye y, consecuentemente, disminuye la sintesis
hepatica de IGF-I, lo que permite que la GH disponible actie principalmente en
los adipocitos, estimulando la lipolisis (Kobayashi et al., 1999).
2.1.5. Insulinay glucagon

Debido a la disminucion del consumo de alimento, las concentraciones de
glucosa e insulina en sangre disminuyen mientras que el glucagon aumenta
(Drackley et al., 2000). La hipoinsulinemia permite que el tejido adiposo se haga
méas sensible a la accion lipolitica de la GH, corticoesteroides, cortisol y
catecolaminas; por lo tanto, los AG se liberan a la circulacién, aumentando su
concentracion (Bell, 1995). Dichos compuestos pueden ser utilizados en la
glandula mamaria para la sintesis de grasa u oxidados total o parcialmente en el
higado. Cuando la oxidacion es parcial, se producen los cuerpos ceténicos (Herdt,
2000). Ante la hipoinsulinemia, otros 6rganos del cuerpo se adaptan al uso de
estas fuentes alternas de energia. El aumento de glucagon y GH estimula la
gluconeogenesis hepatica (Davidson et al., 1987; Hippen, 2000) y la poca glucosa
circulante se usa en la glandula mamaria para la sintesis de lactosa. Este proceso
se lleva a cabo debido a que la glandula mamaria aumenta la sintesis de
transportadores de glucosa GLUT1, los cuales no dependen de la accion de la
insulina (Zhao y Keating, 2007), mientras que otros tejidos, como el musculo
esquelético y el adiposo, codifican principalmente para la sintesis de
transportadores de glucosa GLUT4, los cuales dependen de la insulina para

internalizar la glucosa a sus células (Zhao y Keating, 2007).

2.1.6. Leptina, ghrelina, proteina relacionada con la parathormona
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La leptina es secretada principalmente en los adipocitos; la concentracion de
esta hormona indica el grado de reservas de grasa y actla en el hipotalamo
inhibiendo el consumo de alimento. En otros 6rganos estimula la oxidacion de las
grasas (Delavaud, 2000). Otras sustancias secretadas por los adipocitos son el
factor de necrosis tumoral a, la interleucina-6 y la resistina. Las dos primeras
también inhiben el consumo de alimento mientras que las tres incrementan la
resistencia a la insulina en los adipocitos y asi evitan una mayor acumulacion de
lipidos. Las vacas con mayor cantidad de grasa en los adipocitos al final de la
gestacion quiza disminuyen aun mas el consumo de alimento debido a la
participacion de estas hormonas (Vernon, 2005).

La ghrelina participa en la adaptacion energética al estimular la secrecion de
GH (Nakazato et al., 2001). En los rumiantes es sintetizada en el abomaso
(Hayashida et al., 2001; Gentry et al., 2003). En estudios realizados en ratones se
ha mostrado que esta hormona se secreta en mayor cantidad durante periodos de
BEN y estimula el consumo de alimento a través de la secrecion de sustancias
orexigénicas en el hipotalamo, tales como la proteina relacionada con el gen
agouti y el neuropéptido Y (Nakasato et al., 2001). La administracion de esta
hormona estimula el consumo de alimento en becerros de engorda (Wertz-Lutz et
al., 2006). La secrecion de GH responde con mayor efectividad a la ghrelina que
al factor liberador de GH (GHRH) durante la lactacién temprana, cuando las vacas
estan en BEN (ltoh et al., 2005). En las vacas que se encuentran en la citada
condicion, la secrecién de ghrelina y GH es mayor que en vacas sin BEN
(Bradford y Allen, 2008). No se ha determinado el papel de esta hormona sobre
la disminucién del consumo de alimento en las vacas alrededor del parto.

La proteina relacionada con la parathormona (PTHrP) se secreta en la
placenta y en la glandula mamaria (Thurston, 1990). Su produccién aumenta al
final de la gestacion y en la lactacion; estimulando la resorcion ésea de calcio, lo
gue favorece la formacion de los huesos del feto y la sintesis de calostro y leche
en la mayoria de los mamiferos (Shennan y Peaker, 2000). La sintesis de PTHrP
aumenta en algunos tipos de tumores e induce anorexia en seres humanos y

animales de laboratorio (Tisdale, 2001). En experimentos en ratas, la aplicacion
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de un anticuerpo contra esta hormona restablece el consumo de alimento, pero no
cambia el patron de secrecion de hormonas hipotalamicas, por lo que el efecto
anorexigénico de esta hormona no esta mediado directamente por la participacion
de dichas hormonas (Hashimoto et al., 2007). En vacas no existe mayor

informacion al respecto, por lo que es necesario investigar en esta area.

2.2.Enfermedades en el periodo de transicion

Durante el periodo de transicion se presentan varias enfermedades, entre las
gue sobresalen higado graso, cetosis e hipocalcemia, mismas que seran
sometidas a discusidbn en la presente revision, haciendo énfasis en la
fisiopatologia de las mismas y, especialmente, en algunas medidas de prevencion
de la hipocalcemia.
2.2.1. Higado graso

Cuando la vaca se encuentra en BEN, los lipidos almacenados en forma de
triglicéridos en los adipocitos son liberados a la circulacion en forma de glicerol y
AG,; el glicerol se convierte en glucosa y es utilizado en varios tejidos (Bertics et
al.,1992). Los AG se emplean en la glandula mamaria para la sintesis de grasa de
la leche o son transportados hacia el higado, donde son metabolizados por
distintas rutas metabolicas (Bauman y Currie, 1980). En los rumiantes, los AG son
de cadena larga y tienen que ser convertidos en moléculas mas pequefias para
poder ser utilizados. Los AG son oxidados en las mitocondrias y en menor
cantidad en los peroxisomas. La introduccion de los AG hacia la mitocondria
requiere de la participacion de varias enzimas como la carnitina palmitoil
transferasa | (CPTI) y la carnitina palmitoil transferasa Il (CPTII) (Dann, 2005). Si
estas enzimas se encuentran en cantidad suficiente, los AG entran a la
mitocondria, donde a través de la B oxidacidn, se convierten en acetil Co A. Esta
molécula puede entrar al ciclo de los &cidos tricarboxilicos para su oxidacion total
o se dirige hacia la sintesis de cuerpos cetonicos a través de una oxidacion
parcial (Herdt, 2000). Si la acetil COA no entra a la mitocondria o sale de ésta en

forma de citrato, se inicia nuevamente la sintesis de triglicéridos que seran
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almacenados en el higado (Vernon, 2005). Para evitar una acumulacion hepatica
excesiva de triglicéridos, se requiere la formacion de lipoproteinas de muy baja
densidad, pero en los bovinos, la sintesis de estas lipoproteinas es menor que la
sintesis de triglicéridos y, por ello, se acumulan en el higado. Cuando el grado de
lipidosis es muy severo, las funciones metabdlicas del higado se alteran y
comprometen la salud y sobrevivencia de la vaca (Bobe, 2004).

El grado de acumulacion hepatica de lipidos es menor en las vacas de primer
parto que en las vacas multiparas, a pesar de que en las primeras la
concentracion de AG es mayor en los primeros dias de la lactacion (Van de Haar
et al.,, 1999). La concentracion sérica de AG refleja el grado de movilizacién de
lipidos, mientras que la acumulacion de éstos en el higado, es un indicador del
grado de adaptacion de este 6rgano hacia las demandas energéticas (Duffield,
2000).

Aungue el consumo de materia seca, expresado como porcentaje de peso
Vivo, es menor en las vacas primiparas, la depresion del consumo en la ultima
semana preparto es mayor en las vacas multiparas (Bertics et al., 1992,
Grummer, 1993). Dado que en las vacas primiparas los requerimientos de energia
son mayores debido a que audn se encuentran en crecimiento, el BEN comienza
antes del parto y es mas paulatino que en las vacas multiparas (Van de Haar et
al., 1999). Esto quizd permite que todos los mecanismos implicados en el
metabolismo energético comiencen a funcionar y cuando la concentracion de AG
aumenta alrededor del parto, éstos se metabolicen sin acumularse en el higado
(Herdt, 2000). Por el contrario, en las vacas multiparas con condicion corporal > 4,
la depresion del consumo es mas acentuada y la concentracion de AG es mayor y
dura mas tiempo; ante esto, el higado se satura de lipidos y pierde la capacidad

de adaptacion (Vernon, 2005).

2.2.2. Cetosis
El producto de la B oxidacion de los AG es la acetil CoA; esta requiere
oxaloacetato para entrar en el ciclo de los &cidos tricarboxilicos. El oxaloacetato

se obtiene a partir del propionato que proviene del rumen; sin embargo, en este
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periodo de bajo consumo de energia existe una deficiencia de propionato y, por
ende, de oxaloacetato (Herdt 2000). Cuando el nimero de moléculas de acetil
CoA es mayor que las de oxaloacetato, se inicia la sintesis de cuerpos cetdnicos
(B hidroxibutirato, acetoacetato, acetona) en el interior de la mitocondria (Duffield,
2000). Estos compuestos son hidrosolubles y se utilizan como fuente de energia
en otros érganos como musculo esquelético, corazén, cerebro, etc, durante el
BEN. La concentracién sérica de cuerpos cetdnicos es un indicador del grado de
produccion y de utilizacion de los mismos. EI BHB es el cuerpo cetdnico
predominante en la circulacién y es mas estable, por lo cual su medicién se ha
utilizado para definir el tipo de cetosis. Los signos clinicos de cetosis se presentan
cuando la concentracion sérica de BHB es mayor a 2.6 mmol/L, mientras que la
cetosis subclinica se presenta cuando la concentracion es superior a 1.4 mmol/L.
Este punto de corte fue definido por Duffield (1998) y se basoé en el hecho de que
las vacas con una concentracion mayor a ésta durante las primeras dos semanas
posparto, aumentan 3 veces el riesgo de presentar cetosis clinica o

desplazamiento de abomaso.

2.2.3. Hipocalcemia

La produccion de 10 L de calostro con una concentracion de 2.3 g de Ca/L
requiere una cantidad aproximadamente 8 veces mayor que la cantidad de Ca
plasméatico en una vaca de 600 kg de peso vivo (Goff et al., 1997). Adaptarse
repentinamente a esta demanda es un reto fisioldgico para la mayoria de las
vacas y la concentracion sérica de Ca disminuye en las primeras 24 h posparto.
Dicho fenédmeno estimula mecanismos fisiolégicos para regular la calcemia
(Samad et al.,, 2002) y, dependiendo de la capacidad de cada oOrgano para
establecer las respuestas respectivas, la normocalcemia se puede recuperar en
las proximas horas o dias. De lo contrario, la calcemia puede disminuir hasta el
grado de provocar en la vaca la pérdida de sus funciones bioldgicas vitales (Goff
et al., 1997). El Ca juega un papel determinante en varios sistemas fisiologicos;
como, contraccion muscular, transmision de impulsos nerviosos, transmision de

sefales hormonales, coagulacion sanguinea, funcién inmune, etc. (Cunningham,


http://www.nitropdf.com/

2002). Por lo tanto, si la concentracion seérica de Ca es menor a 2 mmol/L,
disminuye la motilidad del musculo liso, se reduce la absorcion de nutrientes en el
intestino y es un factor de riesgo para el desplazamiento de abomaso (Curtis et
al., 1983; Daniel, 1983). En el utero, la hipocalcemia limita la capacidad de
contraccion muscular y no permite la expulsion normal de las membranas fetales
ni la involucién uterina (Curtis et al., 1985; Heuer et al., 1999; Bouda, 2001),
ademads, altera la respuesta inmune al disminuir la capacidad de los neutrofilos
para responder a los agentes infecciosos (Kimura et al., 2006). La presencia de
metritis, mastitis, enteritis, neumonias, secuelas de la hipocalcemia, disminuye
aun mas el consumo de materia seca y agrava el BEN con la consecuente
movilizacién y acumulacion de lipidos en el higado y la producciéon de cuerpos
ceténicos (Grummer, 1993) Cuando los neutrofilos son expuestos a
concentraciones relativamente elevadas de cuerpos cetonicos, la capacidad para
responder a agentes infecciosos es menor a la que presentan en condiciones
normales (Lacetera et al., 2004). Por otro lado, la exposicion de los ovarios a
estas condiciones de estrés metabdlico, da lugar a 6évulos, células foliculares y
lteas anormales, incapaces de mantener sus funciones respectivas para lograr
una gestacion exitosa (Reist et al., 2000). Los signos clinicos debidos a la
hipocalcemia, tales como atonia ruminal, paralisis muscular flacida, recumbencia,
dilatacion pupilar, bradicardia, coma y muerte, se presentan cuando la
concentracion seérica de Ca es menor a 1.25 mmol/L (Goff, 2000; Larsen et al.,
2001;Samad et al., 2002).

2.2.3.1. Prevalencia e implicaciones econdmicas

La hipocalcemia subclinica es méas frecuente que la forma clinica y se
presenta en mas del 60% de las vacas multiparas y en 25 % de las vacas
primiparas durante las primeras 24 horas después del parto (Houe et al., 2001,
Goff, 2008). La prevalencia de hipocalcemia clinica o paresia posparto en vacas
lecheras multiparas en Estados Unidos (EEUU) y Europa oscila entre 4 y 14%,
con un promedio de 9% (Erb y Grohn, 1988, Houe et al., 2001). Se estima que en

EEUU el tratamiento de un caso de paresia posparto representa un costo de $334

10
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dolares por animal (Guard, 1996). En Europa se estima que el costo de un caso
de hipocalcemia es de €200 (Husband, 2005) Sin embargo, el tratamiento es
ineficaz en 8% de los casos y el 12% de las vacas afectadas por dicha condicion
son eliminadas del hato por baja produccién al inicio de la lactacion, mientras que
el 80% restante producen entre 300 y 500 kg menos de leche por lactacion que
los animales que no presentan la citada patologia (Goff 1999). El costo anual
directo por el tratamiento de paresia posparto en los EEUU es de 15 millones de
dolares y sus complicaciones secundarias generan costos por mas de 120
millones de ddlares adicionales. Si bien en la literatura disponible no se
encontraron trabajos relacionados con el impacto econdmico de la paresia
posparto en establos mexicanos, es factible que tanto las pérdidas como los
costos derivados de ella sean similares a los registrados en los hatos

estadounidenses.

2.2.3.2. Regulacion de la calcemia

El 99% del calcio total de una vaca se encuentra en el hueso y 1% se
encuentra en la sangre. Del calcio total circulante, 45% estd unido a proteinas,
especialmente a albumina; 5% esta unido a lactatos, carbonatos, fosfatos y
sulfatos, y 50% se encuentra libre o ionizado (Cunningham, 2002; Samad et al.,
2002), siendo esta la forma que posee actividad biologica. Para mantener la
calcemia dentro de los rangos mencionados anteriormente, es necesaria la
participacion de la calcitonina (CT), del receptor sensible a calcio (CaSR), de la
parathormona (PTH) y de la 1,25(0OH),D3; (Goff, 2000; Hollis, 1981). Cuando la
calcemia es mayor a los valores de referencia, se incrementa la produccion de CT
en las células parafoliculares (células C) de la glandula tiroides (Copp et al.,
1962). La CT disminuye la actividad de los osteoclastos y aumenta la cantidad de
calcio que se deposita en el hueso (Woodrow et al., 2006). EI CaSR esta
localizado en la superficie de la membrana de las células de la glandula
paratiroides; cuando éste detecta una disminucién en la concentracion de Ca
ionizado, aumenta la secreciéon de PTH (Murray et al., 2005). Esta hormona se

une a receptores en los preosteoblastos y estimula la secrecion del ligando del
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receptor activador del factor nuclear kappa B (RANKL), el cual se une a su
receptor (RANK) localizado en los preosteoclastos, donde estimula su
diferenciacion y activacion y la resorciéon ésea liberando Ca y P a la sangre (Ma et
al.,, 2001). En el rifion, la PTH y el CaSR evitan la pérdida urinaria de Ca al
aumentar la reabsorcién e intercambio de este ion por fosfatos y bicarbonatos
(Riccardi et al., 1998). La PTH estimula a la enzima 1o hidroxilasa en los tubulos
renales y convierte al 250HD; en 1,25(0OH),Ds; (Horst et al., 1978). Esta es la
hormona activa de la vitamina D o calcitriol, la cual, viaja unida a la proteina
ligadora de vitamina D y llega a receptores nucleares en los enterocitos, células
gue son estimuladas para aumentar la sintesis de proteinas que colaboran en la
absorcion y transporte de Ca y P (Jones et al.,, 1998). En los osteoblastos, la
1,25(0OH),D3 estimula la sintesis de RANKL, y la interaccion de este ligando con
su receptor induce la actividad osteoclastica, liberando Ca y P del hueso hacia la
sangre (Holick, 2006). Debido a las acciones descritas, la 1,25(0OH),D; es

considerada como hormona.

2.2.3.3. Metabolismo de la vitamina D

La vitamina D proviene de dos fuentes distintas. En la piel, el 7
dehidrocolesterol se convierte en colecalciferol o vitamina D3 por la accion de los
rayos ultravioleta (Holick, 1981). En el alimento, se obtiene ergocalciferol o
vitamina D2 de los vegetales y colecalciferol o vitamina D3, de productos
animales (Goff et al., 1991; Jones et al.,, 1998). Las vitaminas D, o D3 se
metabolizan de igual manera y tienen la misma actividad biologica en algunas
especies. En los rumiantes, la vitamina D, se metaboliza y degradada en el
rumen, por lo cual la vitamina D3 tiene mayor importancia (Hiridoglou et al., 1979;
Goff et al., 1991). La vitamina D3 es transportada en la sangre unida a la proteina
fijadora de vitamina D (BDP); llega al higado, donde sucede una hidroxilacién en
el carbono 25 y se convierte en 250HD; (calcidiol) por accion de la enzima 25
hidroxilasa (Holick 1981). Este metabolito se encuentra en la circulacion
sanguinea y en el rifidn puede hidroxilarse en el carbono 1 o0 24 debido a la

accion de las enzimas la-hidroxilasa 6 24-hidroxilasa, respectivamente (Lips,
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2006). Si la hidroxilacion sucede en el carbono 1 se obtiene 1,25(OH).D3
(calcitriol). Si la modificacion se lleva a cabo en el carbono 24, se obtiene
24,25(0H),D3; (acido calcitroico), metabolito de actividad minima, que es
hidrosoluble y se elimina a través de la orina (Holick, 1981; Lips 2006). El
1,25(0OH), D3 es el metabolito mas activo; actia en receptores nucleares en las
células del intestino y estimula la absorcion de Ca y P que provienen de la
alimentacion (Jones et al., 1998). La sintesis de cada metabolito de la vitamina D
esta regulada con diferente magnitud. Cuando la sintesis cutanea de colecalciferol
es suficiente, se producen compuestos inactivos como el taquisterol o lumisterol
(Holick, 1981). La concentracion de 250HD3; es mas abundante y estable que
otros metabolitos, ya que depende de la concentracion de colecalciferol. A dosis
suprafisiolégicas de este compuesto, la actividad de la enzima 25 hidroxilasa
disminuye y detiene la produccion de 250HD3 (Barlet et al., 1981; Littledike y
Horst 1982). La concentracién de 1,25(0OH),Ds; estd regulada por mecanismos
fisiologicos més precisos y, por lo tanto, su concentracion es muy variable (Hollis,
2005). La PTH estimula la accion de la enzima lo hidroxilasa y aumenta la
produccién de 1,25(0OH),Ds;. Recientemente se observd que la PGE; incrementa
in vitro e in vivo la sintesis de calcitriol en conejos (Velasquez-Forero et al., 2006).
Por el contrario, el Ca, el P y la misma 1,25(0OH),Ds inhiben la actividad de la
enzima laOHasa autorregulando su produccion. (Goff et al., 1991; Lips, 2006).
Debido a lo anterior, la medicion de 250HD; es el mejor indicador del estado

general de vitamina D del organismo (Bouillon y Van Baeken 1981, Hollis, 2005).

2.2.3.4. Factores que alteran los mecanismos de regulacion de la calcemia
2.2.3.4.1. Secrecion y accion de PTH

La concentracion sérica de Mg juega un papel muy importante, si ésta se
encuentra por debajo de 0.8 mmol/L, disminuye la secrecion de PTH en respuesta
a la hipocalcemia (Van de Braak et al., 1987). Por otro lado, el Mg interfiere con la
habilidad en la producciéon de AMPc en las células blanco estimuladas por la PTH
(Goff 2008).

13
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La alcalosis metabodlica modifica la conformacion de los receptores de PTH
y disminuye su afinidad en el hueso y en el rifion; por lo tanto, la actividad de esta
hormona no se lleva a cabo correctamente cuando existe dicha condicion
(Bushinsky, 1996; Goff, 2008).

2.2.3.4.2. Metabolismo de la vitamina D

El Pi también esta implicado en la fisiopatologia de la hipocalcemia. Cuando la
concentracion seérica de Pi es mayor a 2 mmol/L, la actividad de la enzima la
hidroxilasa es menor y disminuye la producciéon de 1,25(0OH), D3 (Kichura et al.,
1982) La edad es un factor muy importante, ya que afecta varios pasos en el
metabolismo de la vitamina D. En humanos de edad avanzada, la eficiencia en la
conversion de 7 dehidrocolesterol a vitamina D3 esta disminuida. EI menor tiempo
de exposicion a los rayos ultravioleta y la disminucion del consumo de alimentos
enriguecidos con vitamina D también participan en la deficiencia de vitamina D en
humanos (Jones et al., 1998). Por otro lado, la actividad de las enzimas 25
hidroxilasa en el higado y 1a hidroxilasa en el rifion, también es menor en adultos
mayores que en individuos jévenes (Lips, 2001). En las vacas multiparas, el
namero de receptores de vitamina D en el intestino es menor que en hembras
primiparas (Horst et al., 1990), lo cual limita la capacidad de respuesta a la
hipocalcemia en las vacas de mayor edad.
2.2.3.5. Prevencion de la hipocalcemia
2.2.3.5.1. Concentracion de Ca, P y Mg en la dieta preparto

La concentracion de calcio en las dietas preparto para vacas lecheras es

un factor muy importante en la presentacion de la hipocalcemia. Los
requerimientos de calcio antes del parto son de aproximadamente 30 g/d (NRC,
2001) si una vaca consume 10 kg de materia seca, basta que la dieta tenga una
concentracion de 0.3% de Ca para cubrir los requerimientos del animal. Si el
aporte de calcio es mayor que los requerimientos, la concentracion sérica de
calcio se encontraré en el limite fisiolégico superior y los mecanismos de aumento
de la concentracion sérica de calcio se encuentran inactivos (Boda y Cole, 1954;

Goff, 2000; Houe et al., 2001).Por el contrario, la dieta con menor cantidad de
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calcio provocara un balance negativo de dicho mineral y la calcemia se encontrara
en el limite inferior (Boda 1954; Kichura et al., 1982). La situacion anterior activa
los mecanismos de aumento de la calcemia y prepara al organismo para la
demanda subita de calcio que se presenta alrededor del parto. La practica de
proporcionar menor cantidad de calcio que la requerida antes del parto, redujo
drasticamente la presentacion de casos de paresia posparto (Beitz et al., 1974).
Sin embargo, en condiciones de rancho es dificil encontrar alimentos con bajo
contenido de Ca. Recientemente se evalud el uso de Zeolita A y grasas con
propiedades quelantes, con lo que se logré reducir la disponibilidad de Ca y se
disminuyeron los casos de hipocalcemia, pero estos elementos pueden disminuir
la absorcion de otros minerales y con ello generar secuelas indeseables (Thilsing-
Hansen et al., 2002). En un meta andlisis reciente, Lean et al. (2006) demostraron
gue la paresia posparto depende mas de la concentracion de otros minerales en
la dieta preparto que de la concentracion de calcio. Al respecto, la
hipomagnesemia afecta el metabolismo del calcio a través de dos vias: Inhibe la
secrecion de PTH y la afinidad de ésta con su receptor. Para que dichas acciones
no sean afectadas, la concentracion sérica de Mg debe ser <0.8mmol/L, (Goff,
2008). Se recomienda que la dieta preparto tenga entre 0.35 y 0.40% de materia
seca. Adicionalmente se tendrd que evitar la presencia de otros factores que
inhiben la absorcién ruminal de Mg, tales como la alta concentracion de K, la baja
concentracion de Na y la alcalosis ruminal (Ram et al., 1998).

La concentracion sérica de Pi mayor a 2 mmol/L alrededor del parto, inhibe
la actividad de la enzima 1o hidroxilasa, mientras que la actividad de la enzima 24
hidroxilasa es mayor, por eso la produccién de 1,25(0OH).;D3s es menor que la de
24,25(0H),D3 (Kichura et al., 1982). Este metabolito tiene nula actividad en la
absorcion intestinal de Ca y la respuesta a la hipocalcemia es menor. Para evitar
gue la concentracion sérica de Pi se encuentre en estos valores, la dieta preparto

debe tener como maximo 0.31% de materia seca. (Lean, 2006)

2.2.3.5.2. Diferencia de cationes y aniones en la dieta preparto
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La alcalosis metabdlica aumenta el riesgo de hipocalcemia, debido a que la
actividad de los osteoclastos esté inhibida (Bushinsky, 1996). El alto contenido de
cationes (K y Na) en la dieta provoca alcalosis metabdlica por el contrario, cuando
el contenido de aniones (Cl y S) es mayor que el de cationes el resultado es una
ligera acidosis metabdlica (Constable, 1999). Una de las respuestas fisiologicas a
la acidosis metabolica se lleva a cabo en el hueso, el cual libera Ca y carbonatos.
El exceso de calcio es secretado a través de la orina. Si una dieta con alto
contenido en aniones se da por lo menos 2 semanas antes del parto, los
mecanismos de movilizacion de Ca se encuentran activos y la respuesta a la
hipocalcemia que se presenta al parto se establece rapidamente evitando los
casos de paresia posparto (Avila et al., 2004). En este caso, debido a que la
movilizacion de Ca es mayor, es necesario incrementar el contenido del mismo en
la dieta preparto a 1.3% de MS (NRC, 2001). Goff et al. (1991) mencionan que la
secrecion de 1,25(0OH),D3; en respuesta a la hipocalcemia es mayor en vacas
alimentadas con sales anionicas. Sin embargo, en otros estudios en perros y
ratas, la produccion de 1,25(0OH),D3; es menor en acidosis metabdlica inducida por
sales anionicas. El efecto que se encuentra en el aumento de la sintesis de
1,25(0OH);D3 en las vacas alimentadas con sales anidnicas quiza se deba a que
los mecanismos de movilizacion de Ca se encuentran mas activos antes del parto
y al momento de presentarse la hipocalcemia, la PTH aumenta rapidamente la
produccion de 1,25(0OH),D3;. Otro mecanismo es que durante la alimentacion con
sales anibnicas, el calcio movilizado del hueso es excretado por el rifidn, al
presentarse la hipocalcemia, este organo detiene rapidamente la excrecion de
calcio (Wu et al., 2007). El mismo resultado se obtuvo cuando se utilizé zeolita A
para disminuir la disponibilidad de Ca en la dieta antes del parto (Thilsing-Hansen
et al., 2002).

La adicion de sales aniénicas en la dieta preparto puede disminuir el
consumo de MS y predispone a otros problemas metabdlicos (Moore et al., 2000).
Por esto, es muy importante evaluar la cantidad y tipo de sales anidnicas
utilizadas. Una forma practica de realizar esta evaluacion es medir el pH de la

orina una semana antes del parto (Jardon, 1995). Este autor menciona que el pH
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optimo de la orina debe estar entre 6 y 7 en la raza Holstein y entre 5.5y 6.2 en la
raza Jersey. Sin embargo, Charbonneau et al. (2006) opinan que un valor de pH
menor a 7 en cualquier raza indica un estado de aciduria y esto es suficiente para
mantener activos los mecanismos de movilizacion de Ca.

2.2.3.5.3.  Administraciéon de sales de calcio

La aplicacion de borogluconato de calcio del 23 al 28 % por via intravenosa
es el método mas efectivo en el tratamiento de la paresia posparto, dicho
tratamiento provee alrededor de 8 g de Ca, logrando aumentar rapidamente la
concentracion total de calcio. Sin embargo, esta practica es limitada como medida
preventiva, ya que es un prerrequisito determinar las concentraciones séricas de
Ca, de lo contrario se corre el riesgo de provocar hipercalcemia e inhibir los
mecanismos fisiologicos de adaptacién a la hipocalcemia. Una via de lenta
absorcion es la oral a través de la cual se puede aplicar cloruro de calcio, con lo
gue se logra disminuir el pH sanguineo y aumentar la proporcién de Ca ionizado;
sin embargo esto causa en algunas ocasiones la presencia de ulceras e irritacion
esofagica y oral (Pehrson et al., 1998). También se utiliza el propionato de calcio,
cuya ventaja sobre otros productos es la de proveer energia que puede ser
utilizada para la gluconeogénesis hepética. (Pehrson et al., 1998; Salgado et al.,
2009).

2.2.3.5.4.  Aplicacion de vitamina D

La sintesis de 1,25(0OH),D3; depende de la cantidad de 250HD3 circulante y
ésta a su vez, de la funcion hepética y de la concentracion de vitamina D o
colecalciferol (Barlet et al., 1981; Nordin y Need, 2005). La aplicacion de entre
500,000 y 1 millébn de Ul de vitamina D estimulan la producciéon de 250HD; y
1,25(0OH),D3. Sin embargo, en ocasiones el nUmero de casos de paresia posparto
aumenta, ya que estos metabolitos de la vitamina D inhiben la secrecion de PTHy
la produccion de 1,25(0OH),Ds. Dosis mayores a 10,000 millones de Ul de vitamina
D pueden incluso causar calcificacion de tejidos blandos y muerte (Littledike y

Horst 1982). Goff (2004) menciona que una practica mas razonable es alimentar a
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las vacas con 20 a 30,000 Ul/d. Sin embargo, la vitamina D es metabolizada en el
rumen (Hidiroglou et al., 1979), por lo que esta practica podria no ser adecuada.
Para evitar la degradacion ruminal Yamagishi et al. (2000), disefiaron bolos de
liberacion prolongada de vitamina D, los cuales aumentan la concentracion sérica
de colecalciferol.

La concentracion de colecalciferol y 25(0OH)D; es elevada en animales
expuestos a radiaciéon UV (Hidiroglou et al 1979), aspecto no tomado en cuenta
para la formulacion del metabolito que podria estar implicado en la toxicidad y

efectos contrarios de la aplicacion de la vitamina D.

2.2.3.5.5. Reduccion de la secrecion de calostro

La produccién de calostro demanda una importante cantidad de Ca; al
respecto Goff et al., (2002) mencionan que las vacas mastectomizadas 5 meses
antes del parto no desarrollan hipocalcemia al parto en comparacién con vacas
sin mastectomia en las cuales se registro la presencia de dicha condicién; por lo
tanto el principal factor que desencadena la hipocalcemia es la sintesis de
calostro y no la labor del parto. La aplicacion de aire en la ubre de las vacas
recién paridas disminuye la producciéon de calostro y reduce la frecuencia de
paresia posparto (Niedermeier y Smith, 1950). Esta practica seria un medio de
introduccion de patdégenos y aumentaria la frecuencia de mastitis si no se realiza
con la higiene adecuada; por lo que no es recomendable como medida
preventiva. Si solo se ordefiara la cantidad de calostro necesaria para alimentar al
neonato, se reduciria la cantidad de Ca secretada y podria ser una medida de
prevencion de la hipocalcemia. Sin embargo Smith et al. (1948) aplicaron esta
medida y obtuvieron mayor nimero de casos de hipocalcemia en la raza Jersey,
pero no explican concretamente la causa de estos resultados, 0 que requiere la

corroboraciéon de los mismos.

2.2.3.5.6. Control de la condicién corporal
Las vacas que tienen mas de 4 puntos de calificacion de CC en la escala de 1

a 5 (Ferguson et al., 1994) al parto, presentan mayor riesgo de hipocalcemia y
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otras enfermedades en las primeras horas posparto. Heuer et al. (1999)
encontraron que las vacas con CC superior a 4 tienen un riesgo 3.3 veces mayor
de paresia posparto que las de CC menor a 4. Las vacas que se alimentaron con
100% mas de energia y 80% mas de proteina durante las ultimas 8 semanas de
gestacion presentaron mayor numero de casos de hipocalcemia que aquellas
alimentadas con una dieta de referencia (Jonsson y Pehrson, 1983). Aunque en el
citado estudio no se menciona la CC de las vacas al momento del parto, es de
esperar que con el exceso de energia proporcionada durante 8 semanas, dicha
condicion al parto fue elevada. En las vacas alimentadas de esa manera el
consumo de materia seca disminuye drasticamente antes del parto y
posiblemente también la cantidad de Ca disponible (Jonsson y Pehrson, 1983).
Por tanto la variacion en el consumo de alimento podria estar vinculada con la

calcemia.

2.2.4. Consumo de alimento

Se ha documentado ampliamente que el consumo de energia en vacas
lecheras después del parto es menor que la demanda para la produccion lactea,
aun en vacas en adecuado estado de salud (Bell, 1995) e independientemente del
namero de partos (Bauman y Currie, 1980; Bell, 1995; Drackley et al., 1999). Uno
de los procesos homeorréticos con los que el organismo trata de resolver la
deficiencia energética, es con el incremento de la concentracidn sanguinea de
somatotropina y el simultaneo decremento de la insulina circulante (Bauman y
Currie, 1980; Bauman, 1999; Lucy et al.,, 2001). Uno de los efectos de dicho
mecanismo es el aumento de AG en la sangre, provenientes del tejido adiposo.
Como se discutid en el capitulo 2.2.1, cualquier situacién relacionada con el
manejo, alimentacion o limitacion del consumo voluntario que provoque una
disminucion del ingreso de energia en la vaca, induce un aumento en los AG
circulantes y como consecuencia la acumulacion de AG en el tejido hepatico
(Bove et al., 2004). Si la acumulacion de AG en el higado es excesiva, la
condicion de lipidosis hepatica se desarrolla (Bove et al., 2004) y la sintesis

hepatica de 250HD3 podria disminuir. Puesto que las vacas primiparas presentan
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lipidosis hepética e hipocalcemia con menor frecuencia y severidad que las vacas
multiparas (capitulo 2.2.1 de esta revision), en la presente investigacion se
propone un estudio comparativo entre vacas primiparas y multiparas para
demostrar nuestra hipotesis, en la cual proponemos que la movilizacion de acidos
grasos y la deposicion de grasa en el higado, inhibe la sintesis de calcidiol, lo cual

predispone a hipocalcemia.
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3. HIPOTESIS

La concentracion sérica de acidos grasos libres sera menor en las vacas de
primer parto en comparacion con las vacas multiparas. Por el contrario, la
concentracion sérica de calcidiol, calcitriol y calcio sera mayor en las vacas de

primer parto.

La concentracion sérica de acidos grasos libres se relacionarad negativamente
con la concentracion sérica de calcidiol, calcitriol y calcio en vacas lecheras

durante el periparto.

La secrecion de calcio a través del calostro sera mayor en las vacas multiparas

gue en las primiparas.

4. OBJETIVOS

Comparar y correlacionar las concentraciones seéricas de calcidiol, calcitriol,
calcio, fésforo, magnesio, acidos grasos, p-hidroxibutirato, condicién corporal,
grosor de la capa de grasa, cantidad de calcio que se secreta a través del calostro

entre vacas multiparas y primiparas de la raza Holstein.
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5. MATERIAL Y METODOS
5.1.Vacas y disefio experimental

Este estudio se llevoé a cabo en un establo comercial con vacas lecheras
de la raza Holstein, con un promedio anual de produccion de 7930 kg/vaca.
Siete a dos dias antes de la fecha probable de parto, se seleccionaron 16
vacas multiparas y 14 vacas primiparas con una CC entre 3 y 4 puntos en la
escala de 1 a 5 (Ferguson et al., 1994). Todos los animales se cambiaron a
un corral de piso de tierra, se les administré una dieta preparto (Cuadro 1) y
agua ad libitum y se mantuvieron en observacion hasta el parto. Entre 4y 6
h posteriores al parto todos los animales se pasaron a otro corral, se les
alimenté ad libitum con una dieta posparto (Cuadro 1). Se ordefaron y
Gnicamente a las vacas multiparas se les administré por via IV 500 ml de
una solucién de borogluconato de calcio al 25 %. Durante los primeros 15
dias entre las 8:00 am y las 10:00 am se les realiz6 un examen clinico y se
registro el estado de salud. El disefio experimental consistié en un estudio
prospectivo observacional de mediciones repetidas (Myers, 1972). Se
tomaron como variables independientes el grupo y el tiempo relativo al parto.
Las variables dependientes fueron la concentracion sérica de 25(OH)Ds,
1,25(0OH),Ds, Ca, P, Mg, AG, BHB.
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Cuadro 1. Ingredientes y composicion quimica en la dieta preparto y
posparto para vacas lecheras

Ingredientes (%) Preparto Posparto
Heno de alfalfa 10.61 4.66
Maiz molido 12.38 17.76
Salvado de maiz 0.71 -
Pasta de soya .35 -
Heno de avena 3.54 -
Ensilado de maiz 70.76 43.13
Agua - 10.15
Ensilado de alfalfa - 5.82
Harinolina - 5.08
Melaza - 3.81
Semilla de algoddn - 2.54
Canola - 5.08
Premezcla minerales 1.65 1.97

y vitaminas

Composicion quimica Preparto Posparto
Humedad% 55.46 50.85
P % 11.54 16.75
FDN% 36.93 34.68
EN_ Mcal/kg 1.45 1.54
Ca% 0.81 0.78
P% 0.39 0.37
Mg% 0.15 0.23
K% 1.30 1.27
Na% 0.09 0.29
S% 0.43 0.46
Cl% 0.36 0.37
DCAD Meg/kg MS 33 59
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5.2. Toma de muestras

Se tomd una muestra de la racion de preparto y posparto directamente
del comedero en una bolsa de plastico y se mantuvo a -18 °C hasta su
analisis. Las muestras de sangre se obtuvieron entre 5y 2 dias antes de la
fecha aproximada de parto y a las 6 horas (antes de la aplicacion de
borogluconato de calcio al 25 % y después del primer ordefio), 12 horas, 7 y
21 dias después del parto. Las muestras obtenidas se mantuvieron a
temperatura ambiente por 1 hora para esperar la coagulacién y retraccion
del coagulo, se centrifugaron a 1200 x g por 10 min. El suero obtenido se
traspasd a un vial de plastico y se conservé a —18 °C hasta su andlisis. Se
registrd la produccién de calostro de la primera ordefla posparto y se
tomaron 10 ml de muestra en un recipiente de plastico mediante ordefio
manual.
5.3.Anélisis de muestras

En las muestras de alimento se determino el porcentaje de humedad en
una estufa de conveccion de gravedad a 110°C x 2 horas, el porcentaje de
proteina cruda se determinG por combustion en un determinador de
nitrdgeno (Leco-FP528, St. Joseph, MI) y el resultado se multiplicé por 6.25.
El porcentaje de fibra detergente neutro y acido se determino por el método
de Van Soest (Van Soest, 1991). Los minerales Ca, Mg, Na y K se
determinaron por medio de un espectrofotdmetro de absorcion atomica
(SpectrAA 50, Varian, Australia), el P se midié por un método colorimétrico
(AOAC, 2000). En los sueros se determinaron las concentraciones séricas
de 250HD; por un método de quimioluminiscencia (Liasion, DiaSorin,
Stillwater, USA). El 1,25(0OH),D; se midié por radioinmunoanalisis por el
método descrito por Hollis (1986), con un reactivo comercial (DiaSorin,
Stillwater, USA). Las concentraciones séricas de Ca, Pi, Mg, AG y BHB se
determinaron con kits comerciales (Randox, Minnesota, USA) en un
espectrofotdmetro  semiautomatico  (Vital ~ Scientific, Holanda). La
concentracion de Ca en calostro se determind por espectrofotometria de
absorcion atomica (AOAC, 2000).
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5.4.Anédlisis estadistico

La concentracion sérica de los analitos determinados en ambos grupos
de vacas fue evaluada mediante un andlisis de varianza para un disefio de
mediciones repetidas de un factor, por medio del modelo lineal general en el
programa SPSS version 10.0 para Windows. El modelo incluyé el efecto del
grupo, el tiempo relativo al parto y la interaccion tiempo x grupo. Se verifico
el supuesto de homogeneidad de varianzas mediante la prueba de Levene
(Levene, 1960) y de esfericidad de covarianzas mediante la prueba de
Mauchly (Anderson, 1958). Cuando este supuesto no se cumplio la decision
estadistica se basdé en el estadistico multivariado lambda de Wilks
aproximado por F (Olson, 1976). Para evaluar los efectos principales, se
realizaron comparaciones multiples ajustadas por el método de Bonferroni
(Diggle, 1988). La condicion corporal, el grosor de la capa de grasa y la
cantidad de calcio en el calostro, se analizaron mediante una prueba de t de
Student. Se declar6 diferencia estadistica significativa cuando el valor de o
fue menor a 0.05. Para estudiar la relacion entre las variables estudiadas se
realizaron pruebas de correlacion de Pearson. En este caso, el criterio de

decision estadistica se tomo a partir de a<0.10.

6. RESULTADOS

6.1.Concentracion sérica de calcio, fésforo y magnesio

A los 5 d antes del parto, la concentracion sérica de Ca fue mayor en las
vacas primiparas que en las multiparas (P<0.05), mientras que a las 6 h, 12
hy 7 d posparto, la concentracion no fue diferente entre los grupos (P>0.05)
(Grafica 1 A). Tanto en vacas primiparas como en multiparas, la
concentracion disminuyé a las 6 y 12 h después del parto con respecto a la
concentracion sérica preparto (P<0.05). A los 7 d posparto, la concentracion
sérica de Ca regreso a los valores determinados a los 5 d antes del parto en
las vacas multiparas. En las vacas primiparas los valores aumentaron con
respecto a las 6 y 12 h, pero no alcanzaron la concentracion registrada antes
del parto (P<0.05).
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5. Analisis estadistico

La concentracién sérica de los analitos determinados en ambos grupos de
vacas fue evaluada mediante un analisis de varianza para un disefio de
mediciones repetidas de un factor, por medio del modelo lineal general en el
programa SPSS versién 10.0 para Windows. El modelo incluyé el efecto del
grupo, el tiempo relativo al parto y la interaccién tiempo x grupo. Se verifico el
supuesto de homogeneidad de varianzas mediante la prueba de Levene
(Levene, 1960) y de esfericidad de covarianzas mediante la prueba de Mauchly
(Anderson, 1958). Cuando este supuesto no se cumplié la decision estadistica
se baso en el estadistico multivariado lambda de Wilks aproximado por F (Olson,
1976). Para evaluar los efectos principales, se realizaron comparaciones
multiples ajustadas por el método de Bonferroni (Diggle, 1988). La condicién
corporal, el grosor de la capa de grasa y la cantidad de calcio en el calostro, se
analizaron mediante una prueba de t de Student. Se declardé diferencia
estadistica significativa cuando el valor de o fue menor a 0.05. Para estudiar la
relacion entre las variables estudiadas se realizaron pruebas de correlacion de
Pearson. En este caso, el criterio de decision estadistica se tomo a partir de
a<0.10.

6. RESULTADOS

6.5.Concentracion sérica de calcio, féosforo y magnesio

A los 5 d antes del parto, la concentracion sérica de Ca fue mayor en las
vacas primiparas que en las multiparas (P<0.05), mientras que alas 6 h, 12 hy
7 d posparto, la concentracién no fue diferente entre los grupos (P>0.05)
(Gréafica 1 A). Tanto en vacas primiparas como en multiparas, la concentracién
disminuyd a las 6 y 12 h después del parto con respecto a la concentracion
sérica preparto (P<0.05). A los 7 d posparto, la concentracion sérica de Ca
regres6 a los valores determinados a los 5 d antes del parto en las vacas
multiparas. En las vacas primiparas los valores aumentaron con respecto a las 6

y 12 h, pero no alcanzaron la concentracién registrada antes del parto (P<0.05).
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(C'alcio, mmol/L

Fosforo, mmol/L

O
Magnesio, mmol/L

-5d 6 h 12 h 7 d
Tiempo relativoal parto

Grafica 1. Concentracion sérica de calcio (A), fosforo (B) y magnesio (C) en
vacas lecheras multiparas (A) (n= 16) y primiparas (m) (n=14) antes y después
del parto (Media + EEM). Interaccion tiempo por grupo significativa (P<0.05) #°
Diferencia estadistica significativa entre medias (P<0.05). - - - - Valor minimo de

referencia.
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La concentracion de sérica de Pi fue mayor en las vacas primiparas que en
las multiparas el dia 5 preparto. En las vacas primiparas la concentracion
disminuy6 a las 6 h posparto y se mantuvo asi a las 12 h 'y 7 d. En las vacas
multiparas no se encontré ninguna diferencia entre ninguno de los tiempos de
muestreo (P>0.05), (Grafica 1 B).

En ambos grupos la concentracion sérica de Mg se mantuvo sin cambios a
las 6 h (P>0.05) y aumenté alas 12 hy 7 d con respecto a los valores preparto
(P<0.05), (Grafica 1 C).

6.6.Concentracion sérica de calcidiol y calcitriol
En las vacas multiparas la concentracién de 250HD; aumenté alas 6 hy 12
h posparto con respecto a los valores registrados antes del parto (P<0.05). En
las vacas primiparas, los valores de este metabolito no fueron diferentes entre
los tiempos registrados (P>0.05), (Grafica 2 A).
La concentracion sérica de 1,25(0OH),D3 fue similar en ambos grupos a los 5
d preparto. En las vacas multiparas la concentracién de calcitriol aumenté a las 6
h y se mantuvo elevado en la muestra colectada a las 12 h posparto; mientras
que en las vacas primiparas la concentracion de ese metabolito permanecio sin

cambios con relacién al valor preparto (P<0.05), (Grafica 2 B).
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Grafica 2. Concentracion sérica de calcidiol (250HD3) (A) y calcitriol
(1,25(0H)2D3) (B) en vacas lecheras multiparas (A) y primiparas (m) antes y
después del parto (Media £ EEM). Interaccion tiempo por grupo significativa
(P<0.05). ® Diferencia estadistica significativa entre medias (P<0.05).

6.7.Secrecion total de calcio en calostro
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La produccion de calostro en la primera ordena posparto (Cuadro 2) fue
mayor en las vacas multiparas que en las primiparas (P<0.05). En cambio, la
concentraciéon de Ca en el calostro fue mayor en las vacas primiparas en
comparacion con las multiparas (P<0.05). La cantidad de Ca excretada a través
de la primera ordena posparto fue similar entre las vacas multiparas y primiparas
(P>0.05), (Cuadro 2).

Cuadro 2. Volumen de calostro, concentracion y cantidad total de calcio
secretada a través del calostro en la primera ordefia posparto en vacas lecheras
primiparas (n=14) y multiparas (n=16)

Calostro Primiparas Multiparas

L 5.0 +0.36° 7.13+0.81°
Cagl/L 2.05 +0.13° 1.62 +0.15°
Ca total (g) 10.24 £ 1.05 11.97 £ 2.06

aDiferente literal entre columnas denota diferencia estadistica entre medias
(P<0.05)

La concentracion sérica de Ca a las 12 h posparto tuvo una correlacion
positiva significativa con la produccién de calostro en la primera ordefa y con la

cantidad de calcio secretada a través del calostro (P<0.05), (Cuadro 3).

Cuadro 3. Correlacion entre la produccion de calostro (L), concentracion de
Ca en calostro (g/L), cantidad total de Ca secretada a través del calostro en la
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primera ordefia y la concentracion sérica de Ca a los 5-2 d preparto, 6 h, 12hy 7
d posparto, en vacas lecheras

Calostro Ca sérico mmol/L
Ca Ca 5-2d 6 h 12 h 7d
g/L Total g pre
L .01 T4 -27 22 A45** 27
Ca (g/L) B3** 21 .03 .008 -19
Ca total (g) - 11 26" .39** -.23!

'P<0.10, *P<0.05,**P<0.01

6.8.Condicion corporal y grosor de la capa de grasa

La condicién corporal en los dias 5 a 2 d antes del parto (Cuadro 4) fue
semejante en ambos grupos de vacas (P>0.5). Por el contrario, el grosor de la
capa de grasa fue mayor en las vacas multiparas en comparacion con las
primiparas (P<0.05). Se encontré una correlacion positiva entre el grosor de la
capa de grasa y la condicion corporal (r=0.41 y r=0.77, para vacas primiparas y

multiparas respectivamente (P<0.01).

Cuadro 4. Condicion corporal y grosor de la capa de grasa en vacas lecheras
multiparas (n=16) y primiparas (n=14) 7 a 2 dias antes del parto (media + error
estandar de la media)

Primiparas Multiparas
Condicion Corporal 3.46 £ 0.05 3.45+0.08
Grosor de la capa de grasa (mm) 24.6 +1.15° 32.2 +1.39°

@Diferente literal en el mismo renglén denota diferencia estadistica P<0.05.

6.9.Concentracion de acidos grasos y B hidroxibutirato
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La concentracion sérica de acidos grasos no fue diferente entre los grupos ni
entre los tiempos de muestreo (P>0.05). (Grafica 3 A).

La concentraciéon de BHB aumento significativamente a las 6 h posparto con
respecto a la medicion preparto y se mantuvo aumentada durante los siguientes

periodos de muestreo en ambos grupos (P<0.05).

0.7

>
AG, mmol/L
S 2 2 2 =2 2
ok ro L] e h (=2

0.4

mw
BHB, mmol/L

0.3

0.2

-Sd 6h 12h 74 214
Tiempo relativo al parto

Grafica 3. Concentracidon sérica de acidos grasos (A) y B hidroxibutirato
(B) en vacas lecheras multiparas (A) (n=16) y primiparas (m) (n=14) antes y
después del parto (media + EEM). Interaccion tiempo por grupo no
significativa (P>0.05). Efecto significativo de tiempo (P<0.05). 2° Diferencia
estadistica significativa entre el tiempo de muestreo (P<0.05).
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6.10. Correlacion entre calcidiol, calcitriol, calcio, acidos grasos y -
hidroxibutirato

Se encontrd correlacion positiva entre la concentracion sérica de calcidiol y
calcitriol en vacas primiparas (r=0.44, P<0.05) y multiparas (r=0.19, P<0.1).
Mientras que la correlacién entre calcidiol y calcio fue negativa tanto en las
vacas primiparas (r=-0.58) como en las multiparas (r=-0.66) (P<0.01). En las
vacas multiparas se encontrdé una correlacion negativa entre la concentracion
sérica de calcio y calcitriol (r=-0.49, P<0.05), mientras que en las vacas
primiparas no se encontré asociacion entre estas variables. Por otra parte, la
concentracién sérica de acidos grasos se correlacioné de manera positiva con la
concentracién de calcidiol en las vacas multiparas (r=0.35, P<0.1), por el
contrario en las vacas primiparas la correlacién entre acidos grasos y calcidiol
fue negativa (r=-0.42, P<0.05). No se encontré correlacion entre la concentracion
sérica de acidos grasos y calcitriol. La concentracion sérica de calcio se
correlacion6é de manera positiva (r=0.30, P<0.05) con la concentracion de acidos
grasos en las vacas primiparas, por el contrario en las vacas multiparas esta
correlacion fue negativa (r=-0.39, P<0.05). La concentraciéon sérica de f
hidroxibutirato se correlacioné de manera positiva con la concentracién sérica de
calcidiol, calcitriol y acidos grasos, pero de forma negativa con la concentracion

sérica de calcio (Cuadro 5).
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Cuadro 5. Correlacion entre las concentraciones séricas de calcidiol,
calcitriol, calcio, acidos grasos y B hidroxibutirato en el periparto en vacas
lecheras multiparas (n=16) y primiparas (n=14)

25 1,25 Ca Acidos
OHD3 (OH),D5 grasos
1,25 OH),D3
Primiparas 45
Multiparas 19!
Ca
Primiparas -.58** -18
Multiparas -.66™* -.49*
Acidos Grasos
Primiparas - 42* .04 .30
Multiparas .35¢ .05 -.39*
B hidroxibutirato
Primiparas .63** .38* -65** 37
Multiparas 23" 18 -12! .68**

P<0.10, *P<0.05,**P<0.01
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7. DISCUSION
7.1.Hipocalcemia subclinica en vacas primiparas y multiparas

El 66% y 71% de las vacas primiparas y multiparas, respectivamente,
tuvieron hipocalcemia subclinica (< 2 mmol/L) en las primeras 24 horas posparto
y no se presentd ningun caso de paresia posparto. Estos valores son
considerablemente mayores a los observados en trabajos anteriores. Goff (2008)
menciona que solo en 25 % de las vacas de primer parto y 50 % de las vacas
multiparas se han observado concentraciones menores a 2 mmol/L en las
primeras 24 h posparto. En la literatura disponible no existen datos que
demuestren la relacién entre el numero de casos de hipocalcemia subclinica y de
paresia posparto. Aunque el porcentaje de hipocalcemia subclinica en este
experimento fue muy alto en las primeras 24 h, podemos observar que a los 7 d,
la concentracion de calcio se recupera y el porcentaje de vacas con
hipocalcemia subclinica se reduce a 7 y 12 % en vacas primiparas y multiparas,
respectivamente. Diversos autores mencionan que la hipocalcemia clinica vy
subclinica predisponen a otras enfermedades. (Curtis et al., 1983; Risco et al.,
1994; Whiteford y Sheldom, 2005). La hipocalcemia subclinica disminuye la
capacidad del sistema inmune (Kimura et al., 2006), inhibe la motilidad del
musculo liso y la actividad digestiva, limitando la capacidad de ingestién de
materia seca en los primeros dias posparto (Hansen et al., 2003) y retarda el
tiempo de involucion uterina y reinicio de la actividad ovarica (Kamgarpour et al.,
1999). Si el tiempo de duracién de la hipocalcemia subclinica después del parto
es mas prolongado, el efecto sobre estas enfermedades podria ser mayor.

Aunque este dato aun no ha sido estudiado.
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La nula presentacion de casos de paresia posparto en las vacas multiparas,
pudo deberse a la aplicacibn de una solucién intravenosa que contenia
borogluconato de calcio, glicerofosfato de calcio, dextrosa y cloruro de
magnesio. Esta medida de prevencion se realiza de forma rutinaria en éste hato
y no fue posible usar un grupo de vacas multiparas sin tratamiento intravenoso
de calcio para comparar los datos. En adicion, no fue posible observar ningun
efecto debido a la administracion de calcio, ya que la muestra posterior al
tratamiento fue obtenida 6 h después de este, y la concentracion sérica de calcio
se encontré en los mismos valores que antes de la aplicacion. Este hallazgo
coincide con los resultados de Goff et al. (1999), donde menciona que aunque la
aplicacion de soluciones de calcio por via intravenosa aumenta rapidamente la
concentracion sérica de calcio, los mecanismos fisiolégicos que regulan la
concentracion de este cation, lo eliminan por via renal y aproximadamente a las
4 h después del tratamiento, la concentracion de Ca retorna a valores similares a
los registrados antes de la aplicacion. Este aumento transitorio terapéutico de Ca
también podria inhibir la secrecion de PTH y la sintesis de calcitriol, limitando la
respuesta natural a la hipocalcemia (Goff et al., 1999), lo que limita la utilizacién
de este tratamiento como medida preventiva de esta enfermedad.

La concentracion sérica de magnesio aumento en las 24 horas posteriores al
parto y se correlacioné de forma negativa con la concentracion sérica de Ca, lo
que coincide con los datos reportados en la literatura (Goff et al., 1999). El
incremento en la concentracion de este mineral se presenta en vacas con
hipocalcemia y es debido al efecto que tiene la PTH sobre los tubulos renales,

donde estimula la reabsorcion de Mg, aumentando la concentracion sérica de
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este mineral. Este mecanismo es muy importante para establecer una respuesta
fisiolégica hacia la hipocalcemia, ya que cuando la concentracién sérica de
magnesio es mayor de 0.65 mmol/L, aumenta la secrecion de la PTH y la
produccién de AMPc estimulada por la unién de la PTH con sus receptores
(Goff, 2008). Van de Braak et al. (1987) menciona que para mantener una
optima concentraciéon sérica de Mg es necesario que la dieta contenga 0.35 a
0.4% de Mg y que no existan condiciones de alcalosis ruminal, las cuales limitan
la absorcion del Mg. En el presente estudio, los valores séricos de magnesio se
encontraron entre 0.7 y 1.05 mmol/L, y la dieta preparto contenia 0.15% de Mg.
A pesar del bajo aporte en la dieta las adecuadas concentraciones de Mg se
pudieron deber al efecto de la hipocalcemia, ya que en esta situacion, la
secrecion de PTH aumenta la reabsorcion renal de Mg (Goff et al., 1999).
Aunque no se determiné el pH ruminal este pudo ser también un factor
importante que influy6 en la adecuada absorcion de Mg.

La concentracion sérica de fosforo se encontré mayor a 2 mmol/L en 63% de
las vacas antes del parto y fue mas alta en las vacas primiparas que en las
multiparas antes del parto. Esto se debe principalmente a la edad, ya que los
animales jévenes presentan una mayor concentracion de Ca y Pi debido a la
mayor actividad 6sea y al crecimiento (Goff et al., 1999, Kichura et al., 1982)
Cuando la concentraciéon sérica de Pi es mayor a 2 mmol/L se inhibe la accién
de la enzima 1a-hidroxilasa renal y la produccién de 1,25(0OH),D3 (Kichura et al.,
1982; Lean et al., 2006). Para lograr que la concentracién de Pi sea menor a la

mencionada anteriormente, Lean et al. (2006) recomiendan que el contenido de
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Pi en la dieta preparto debe ser de menor a 0.30% de materia seca. En el
presente estudio el contenido promedio en la dieta fue 0.37% de Pi. La
disminucion en la concentracion sérica de Pi observada después del parto,
puede ser debido a la accion de la PTH sobre los tubulos renales, en los cuales
disminuye la reabsorcion de Pi y aumenta la de Ca.

El uso de dietas con baja concentracion de calcio provoca una ligera
hipocalcemia antes del parto, lo que estimula la secrecién de PTH e inhibe la
secrecion de calcitonina (Copp et al., 1962; Hollis et al., 1981). De esta forma el
organismo se adapta con mayor efectividad a la hipocalcemia subita que se
presenta el dia del parto. Las dietas con alto contenido de Na y K aumentan el
riesgo de hipocalcemias, ya que provocan una alcalosis metabdlica y la
secrecion de PTH y la afinidad a sus receptores es menor (Bushinsky, 1996). La
disminucion de Na y K y el aumento de Cl y S en la dieta preparto provocan una
ligera acidosis metabdlica, la respuesta fisiologica para adaptarse a esto incluye
una mayor movilizacion 6sea de calcio, fosfatos y bicarbonato (Lean et al.,
2006). Debido a esto, la concentracion sérica de Ca y la secrecion a través de la
orina aumentan. Goff (2008) menciona que cuando el pH sanguineo es inferior a
7.35 los receptores para la PTH tienen mayor afinidad hacia esta hormona vy, por
lo tanto, la remocién de Ca del hueso y el aumento de la produccion de
1,25(0OH),;D; a través de la activacion de la enzima 1a-hidroxilasa renal es
mayor. En términos generales el efecto del uso de las sales anidnicas es
aumentar la proporcidon sérica de calcio ionizado y mantener activos los

mecanismos de movilizacion de calcio. De esta forma cuando existe una
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demanda subita de Ca, el organismo puede adaptarse mas pronto a la nueva
situacion. Aunque en este estudio no se utilizaron sales anionicas, el analisis de
la dieta muestra que la reduccidn en el contenido de sodio y potasio con
respecto al contenido de Cl y S brinda una diferencia de aniones y cationes
cercana a cero, lo que permite que las vacas se adapten rapidamente a la
reduccién de la calcemia tipica del periparto y no se presenten casos de paresia

posparto (Charboneau et al., 2006).

7.2.Concentracion de calcidiol y calcitriol después del parto

Los resultados de este estudio demuestran que la concentracion de 250HD3
aumenta de manera mas acentuada durante las primeras horas posparto en
vacas multiparas que en primiparas. A las 12 h posparto se detectdé una
disminucion con relacion a la concentracion preparto. En la literatura disponible,
no se encontraron estudios sobre la concentracion de 250HD;3; en vacas
lecheras primiparas alrededor del parto. En vacas multiparas, los resultados
mostrados en este estudio difieren con los obtenidos por otros autores (Barlet et
al., 1981; Hollis et al., 1981; Bar et al., 1988). Hollis et al. (1981) mencionan que
la concentracion de 250HD3; no es diferente entre vacas con y sin paresia
posparto, ni antes y después del parto. Barlet et al. (1981) tampoco encontré
variacion en la concentracion de 250HD; alrededor del parto, aunque las vacas
que estudiaron no presentaron hipocalcemia. Por el contrario, Bar et al. (1988)
encontraron que la concentraciéon de 250HD3; en vacas multiparas tiende a
disminuir después del parto. La concentracion media que describen Barlet et al.

(1981) y Hollis et al. (1981), es menor en comparacion con los datos mostrados
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en el presente estudio y los obtenidos por Bar et al. (1988). Esto podria deberse
a que los trabajos de Barlet et al. (1981 y Hollis et al. 1981, fueron realizados en
Paris y Canada, respectivamente, ambos durante el invierno, mientras que el
trabajo de Bar et al. (1988) fue realizado en Israel, donde la radiacion UV es
mayor que en los paises mencionados anteriormente y similar a la region de La
Laguna donde se realizo el presente estudio. Ambos ambientes son semiaridos
con intensa irradiacion solar y por tanto con una mayor estimulacion de la
sintesis de vitamina D. En apoyo a lo anterior, Yamagishi et al. (2000)
compararon el efecto de la administracion oral o intramuscular de 10 millones de
unidades de vitamina D y al igual que nosotros, encontraron que la
concentraciéon de 250HD3; aumenta poco tiempo después del parto, cuando la
concentracién de Ca disminuye. Aunque no se determind la PTH, se asume que
ésta se encuentra elevada, ya que es la respuesta fisioldgica a la hipocalcemia.
Estos resultados sugieren que, la disminucion de Ca sérico o el aumento de PTH
podrian incrementar la actividad de la enzima 25 hidroxilasa, la cual cataliza la
sintesis de 250HD3 cuando la concentracion de colecalciferol es suficiente.

El aumento en la concentracion de 1,25(0OH),D3; en las vacas multiparas
coincide con los resultados obtenidos por Horst et al. (1978). Las vacas con
paresia posparto tienen mayor concentracion de 1,25(0OH),Ds;. Esto se debe a
que normalmente al disminuir la concentracion sérica de Ca, la PTH se secreta
mas y estimula la actividad de la enzima 1o OHasa renal, la cual convierte el
250HD3; en 1,25(0OH),Ds. En las vacas primiparas la concentracion de

1,25(0OH),D3 es menor que en las vacas multiparas y no cambia alrededor del
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parto debido a que no presentan hipocalcemia (Horst et al., 1978; Moore et al.,
2000). Los datos del presente trabajo corroboran estos hallazgos en las vacas
multiparas. Sin embargo, difieren totalmente en las vacas primiparas, ya que la
concentracién de Ca disminuyd en los dos grupos de vacas, a las 6 y 12 h
posparto, pero la concentracién de 1,25(0OH),D3; en las vacas primiparas no
presentd ningun cambio. Esto sugiere que probablemente estas vacas no
requieren de un aumento pronunciado de 1,25(OH),D3; para responder a la
hipocalcemia, ya que el numero de receptores de vitamina D en el hueso e
intestino son mayores en las vacas primiparas (Horst et al., 1990). Por otro lado,
si consideramos que la concentracion de calcio antes del parto fue menor en las
vacas multiparas, podriamos plantear la hipotesis que el mayor tiempo de
exposicion a la hipocalcemia podria ser un estimulo para la sintesis de hormonas
que aumentan la concentracion sérica de Ca y esto podria explicar la mayor
concentraciéon de 1,25(0OH),D3 alas 6 h 'y 12 h posparto en las vacas multiparas.
En seres humanos existe una relacion entre la concentracién de calcidiol y
calcitriol. Esta relacion es negativa cuando la concentracion de calcidiol es
menor a 40 nmol/L y positiva cuando es mayor a 40 nmol/L (Nordin y Need,
2005). En este estudio se encontré una asociacion positiva, probablemente
debido a que la concentracion de calcidiol se encontré por arriba de los valores
antes mencionados. Esta relacion y los valores normales no han sido bien

establecidos en rumiantes.

7.3.Secrecion de calcio en calostro
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La produccion de calostro fue mayor en las vacas multiparas, por el contrario
la concentracién de calcio por litro de calostro fue mayor en las vacas
primiparas. La cantidad de calcio que es secretada en la primera ordefia en
vacas multiparas y primiparas no fue diferente. Kume and Shinobu (1993)
estudiaron los cambios en la composicién y produccion de calostro en vacas
primiparas y multiparas en los primeros dias posparto y encontraron los mismos
resultados. Se ha discutido ampliamente el papel que juega la secrecion de
calcio en la glandula mamaria posparto en la fisiopatologia de la hipocalcemia.

El inicio de la sintesis de calostro requiere grandes cantidades de calcio. Goff
et al. (2000) mencionan que en 10 L de calostro, sale a través de la glandula
mamaria aproximadamente una cantidad 8 veces mayor que la que existe en la
sangre y esto requiere una gran capacidad fisiolégica para mantener las
concentraciones séricas normales. En vacas mastectomizadas, no se presentd
la hipocalcemia alrededor del parto, lo que sugiere que la hipocalcemia se
presenta debido a la secrecién de calostro mas que por el parto (Goff et al.,
2002). Aunque la produccién de calostro en las vacas multiparas fue mayor que
las primiparas, esta no fue muy alta y quizd no represente una demanda
importante de calcio debido a lo cual los casos de paresia posparto no se
presentaron, aunado a todas las medidas de prevencidn que se realizan en este
hato. En seres humanos la concentracion sérica de calcio regula la cantidad de
calcio que pasa a la glandula mamaria a través del CaSR y la PTHrP
(VanHouten et al., 2004). La relacion positiva entre la concentracion sérica de

calcio y la concentracién de calcio en calostro, indica que la hipocalcemia no
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depende de la cantidad de calcio que sale en el calostro, al menos cuando la
produccién de calostro no es muy alta.

7.4.Condicion corporal, grosor de capa de grasa y concentracion sérica

de acidos grasos y B hidroxibutirato

El grosor de la capa de grasa en el area del gluteo medio fue mayor en las
vacas multiparas que en las primiparas, sin embargo, los resultados difieren
ampliamente de otros estudios en los que se ha medido el grosor de la grasa en
el mismo sitio anatomico. En ningun estudio se menciona alguna diferencia entre
las vacas primiparas y multiparas. El valor maximo que obtuvieron Domecq et al.
(1995) fue de 27 mm, mientras que nosotros encontramos valores hasta de 40
mm en vacas multiparas y similares en vacas primiparas.

La CC no fue diferente entre vacas multiparas y primiparas, todas las vacas
tuvieron condicién corporal menor a 4 puntos al parto. Esta medida es de gran
utiidad para controlar problemas metabdlicos y de manejo nutricional. Sin
embargo, es muy subjetiva, pues depende de la experiencia de la persona y de
la conformacion individual de cada vaca. Heuer et al. (1999) mencionan que las
vacas con CC mayor a 4 puntos al parto, presentan mayor reduccion del apetito
y mayor riesgo de presentar paresia posparto. Para reducir los problemas al
parto, se recomienda una CC entre 3.25 y 3.75, rango en el cual se encontraron
la mayoria de los animales utilizados en este estudio. Adicionalmente, Domecq
et al. (1995) describen que la correlacién entre el grosor de la capa de grasa y
CC es alta y similar en ambos grupos de vacas, por el contrario en el presente

estudio se encontré que la correlacion es mas baja en las vacas primiparas.
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Estos resultados sugieren que la CC no refleja la misma situacion de reservas
energéticas en las vacas primiparas y multiparas.

La concentraciéon de AG no varié alrededor del parto ni fue diferente entre
vacas primiparas y multiparas. La concentracion de BHB aumenté en ambos
grupos después del parto, sin embargo, estos valores no fueron tan aumentados
y se consideran normales en este periodo de adaptacion. Si la cantidad de
acidos grasos movilizados rebasa la capacidad metabdlica del higado, estos se
reesterifican para producir nuevamente triglicéridos que se acumulan
produciendo higado graso (Bobe et al., 2004). Las vacas con CC mayor a 4
tienen mayor depresion del consumo de alimento y la concentracion de acidos
grasos y la acumulacién de triglicéridos alrededor del parto es mas alta. En
vacas primiparas en las que el estrés del parto es mayor, la concentracion de
AG aumenta mas que en las vacas multiparas con CC entre 3,25 y 3.75. Sin
embargo, la acumulacién de triglicéridos en el higado de las vacas primiparas es
menor. Esto quiza es debido a que la depresion del consumo es mas gradual y
esto permite una mejor adaptacion a la oxidacién de acidos grasos que lleva a
cabo el higado (Vande Haar et al., 1999; Drackley et al., 2000). En el presente
estudio, la concentracion de AG y BHB no fue alta e indica que la adaptacion al
balance energético negativo es adecuada. Van de Haar et al. (1999) encontraron
resultados similares usando dietas que contenian entre 1.49 y 1.61 Mcal de
EN/kg MS. En este estudio el contenido de EN_ en la dieta preparto fue
relativamente menor (1.45 Mcal de EN /kg MS), pero se ofrecié el alimento 4 0 5
veces al dia, lo cual estimula el consumo de alimentos y de energia. Quiza

debido a estas medidas nutricionales y de manejo, el aumento en la
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concentracion de AG y BHB no fue tan drastico, lo cual no permitié corroborar la
hipotesis de inhibicidon de la produccion de calcidiol por el mal funcionamiento
hepatico.
8. CONCLUSIONES

Se concluye que el 66 y 71 % de las vacas primiparas y multiparas
respectivamente presentaron hipocalcemia subclinica y no se presenté ningun
caso de paresia posparto.

La concentracidén sérica de calcidiol y calcitriol aumentd unicamente en las
vacas multiparas con hipocalcemia.

La secrecion de calcio en el calostro no fue diferente entre las vacas
primiparas y multiparas y aparentemente no determina el grado de hipocalcemia.

La condicion corporal se encontro entre 3 y 4 puntos y no fue diferente entre
vacas primiparas y multiparas, sin embargo, el grosor de la grasa fue mayor en
las vacas multiparas.

En este estudio, las concentraciones de calcidiol, calcitriol, P, Mg, AG, BHB
contenido de Ca en el calostro, la condicion corporal y el grosor de la capa grasa
no exhiben causa aparente que nos explique la hipocalcemia subclinica posparto

en las vacas.
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250HD;
1,25(0H),D3
24,25(0OH),D3
AG

BEN

BHB

CT

Ca

CaSR

CcC

Cl

DBP

DCAD

ENL

GH

IGF-I

Mg

MS

Na

Pi
PTH
PTHP
RANK
RANKL
SOy
T3

T4

Calcidiol o 25 hidroxicolecalciferol

Calcitriol o 1,25 dihidroxicolecalciferol

Acido calcitroico

Acidos grasos

Balance energético negativo

B hidroxibutirato

Calcitonina

Calcio

Receptor sensible a calcio

Condicion corporal

Cloro

Proteina ligadora de vitamina D

Diferencia cation-anion en la dieta

Energia neta de lactacion

Hormona del crecimiento

Factor de crecimiento similar a la insulina tipo |
Potasio

Magnesio

Materia seca

Sodio

Fésforo inorganico

Parathormona

Proteina relacionada con la parathormona
Receptor activador del factor nuclear kappa B
Ligando del receptor activador del factor nuclear kappa B
Sulfatos

Triiodotironina

Tiroxina
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