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RESUMEN fue del 26%. El Odds Ratio (OR) del grupo experimental
fue de 0,020 y para el control de 0,3515; esta menor

La terapia de lavaca seca, se basa en la ap]icacién de un probabilidad del grupo experimental de presentar cuarto
antibiético al final de la lactancia para eliminar agentes  infectados, se atribuy6 al uso de la asociacion antibidtica
infecciosos. El objetivo del estudio clinico fue evaluar el ~empleada al final de la lactancia.
resultado de una asociacién antibiética al secado y su
efecto sobre la presencia de microorganismos al inicio ~ Palabras clave: Terapia vaca seca, mastitis, doble
de la siguiente lactancia, en sistemas doble propésito, —proposito.
en el municipio de Planeta Rica (Colombia). El dia del
secado, un grupo de 50 vacas se dividi6 al azar en dos SUMMARY
grupos: experimental y control. En ambos grupos, se
tomaron muestras de leche de 10mL, en un tubo estérii The dry cow therapy consists in the application of
marcado, previa desinfeccion de la punta del pezén, antibiotics at the lactation ending to eliminate the
para cultivo bacteriolégico. Posteriormente, el grupo infection agents. The objective of this clinical study
experimental recibié 700mg de cloxacilina benzatinicay =~ was to evaluate the result of cloxacillin plus ampicilin
350mg de clorhidrato de ampicilina via intra-mamaria.  application during the dry period and its efficacy in the
El grupo control no recibié ningin tratamiento de control of infections at the beginning of the next lactation
antibiéticos. Una vez las vacas fueron pariendo, a los inadouble purpose system in the municipality of Planeta
siete dias se les recolecté una muestra de leche, para Rica (Cordoba, Colombia). At the drying off day, 50 cows
cultivo bacteriologico. Al secado, se observo que el 37%  were divided at random into two experimental groups
de los cuartos del grupo experimental fueron positivos and one milk sample of 10mL, using sterile labeled
para algiin microorganismo y en el control, del 30%. El  tube, was collected before disinfection of the cows teat
cultivo bacterioldgico al inicio de la nueva lactancia, para  tip. Then, the experimental group received 700mg of
el grupo experimental, fue del 2% y para el de control  benzatinic cloxacilina and 350mg of ampicillin clorhidrate

E 45



Revista U.D.C.A Actualidad & Divulgacién Cientifica 13 (1): 49-56

2010

by means of intra-mammary infusion. The control group
did not receive any antibiotics. Cows were sampled for a
second time seven days after calving and bacteriological
cultures were executed. During the dry period, 37% of
the quarters of the experimental group and 30% of the
control group were positive for any microorganism. The
bacteriological culture made at the beginning of the new
lactation period was, for the experimental group 2% and,
for the control group 26%. The Odds Ratio (OR) of the
treatment group was 0.020 and of the control group was
0.3515. The minor probability of the experimental group
to present infected quarters is attributed to the antibiotic
association of cloxacillin and ampicillin applied at the
termination of lactation.

Key words: Dry cow therapy, mastitis, double purpose.
INTRODUCCION

En los sistemas de produccién de leche, como lecheria
especializada o doble propdsito, se requiere de un cese
de la produccién de leche antes de la préxima lactancia,
con el fin que las glandulas mamarias puedan regenerar
el epitelio secretor y, de esta forma, asegurar que en la
préxima lactancia, la produccién de leche sea 6ptima;
este tiempo es conocido como periodo seco.

Philpot & Nickerson (2000) recomiendan que este
periodo seco debe ser de 66 dias para hembras de
primer parto y de 45 dias para vacas multiparas; periodos
menores de 45 dias y mayores de 70 provocaron una
disminucién en el volumen de leche producida en la
siguiente lactancia. Periodos de descanso de 60 dias
en promedio han sido cuestionados, debido a que estos
estudios tienen hoy mas de 35 anos y las condiciones
de manejo y de genética han variado, aumenténdose,
ademaés, los volimenes de produccién. Actualmente, se
consideran periodos secos mas cortos y los volimenes
de produccién son similares a los obtenidos con periodos
secos de 60 dias, ya que el proceso de regeneracion
epitelial puede haber finalizado 25 dias después de
iniciado el secado de las vacas (Elizondo, 2007).

Se ha definido la terapia de la vaca seca (TVS), como la
aplicacion por via intra-mamaria (INM) de un antibiético
de lenta liberacién después del ordeno y que debe
mantener una concentracion minima inhibitoria durante
varias semanas, con el fin de disminuir las infecciones
INMs existentes y/o prevenir las nuevas durante el

periodo seco (Bradley & Green, 2001). Se aconseja que
el cese de la produccién de leche sea realizado en forma
dréastica, es decir, no volver a ordehar mas a la vaca
sino hasta la préxima lactancia y aplicar un antibiético
de lenta liberacién, por via intra-mamaria. Blowey &
Edmonson (1999) han recomendado esta rutina en
vacas con producciones entre 20 a 25 litros/dia.

Las bondades de la TVS fue reconocida desde hace més
de 50 anos (Neave et al. 1966) y es un componente
eficaz en todo programa de control de la mastitis
bovina (Philpot & Nickerson, 2000), ya que las tasas
de curacién, especialmente para Staphylococcus
aureus, en comparacion con el tratamiento en lactancia
son mayores, incrementandose este indice hasta un
80% (Ruegg, 2004). Estos productos contienen altos
niveles de uno o maés antibiéticos en una base de lenta
liberacién, que mantiene niveles terapéuticos en la
ubre seca, durante un tiempo significativamente largo;
para evitar la presencia de residuos, se deben seguir
exactamente las recomendaciones del fabricante y
tener especial interés al iniciar la siguiente lactancia,
cuando las vacas tienen periodos secos mas cortos que
los normales (NMC, 2006). El tratamiento de todos los
cuartos de todas las vacas es un préactica de muy buena
aceptacion y las infecciones existentes, como las nuevas,
se veran marcadamente reducidas con el uso correcto
de la TVS (Ruegg, 2004).

La cloxacilina es clasificada como una penicilina resistente
a las f3-lactamasas (penicilina antiestafilococcicas) y, por
su estructura molecular, se le conoce como penicilinas
isoxazélica; posee un espectro de accién selectivo
frente a S. aureus, lo que la convierte en el antibiético
de eleccion para infecciones originadas por este
microorganismo, pero presenta una distribuciéon limitada
en la ubre cuando se hacen aplicaciones locales (Saran
& Chaffer, 2000). La ampicilina es una aminopenicilina
de amplio espectro, siendo este grupo mas eficaz en el
tratamiento de infecciones por bacterias Gram negativas.
El mecanismo de accién de estas dos penicilinas es la
inhibicién de la sintesis del peptidoglicano de la pared
celular (Sumano & Camberos, 2007).

El objetivo de este estudio clinico fue evaluar el alcance
de una asociacién antibiética (cloxacilina méas ampicilina)
de aplicacién intra-mamaria (INM) al secado y su efecto
sobre la presencia de microorganismos al inicio de la
siguiente lactancia, en sistemas doble propésito.
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MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: Correspondi6 a un estudio clinico con
dos grupos, experimental y control.

Zona de estudio: El presente trabajo, se adelant6 en dos
ganaderias manejadas bajo el sistema doble propésito,
ubicadas en el municipio de Planeta Rica (Cérdoba,
Colombia), situado en el nordeste de Colombia, ubicado
a 8° 24’ 53” de latitud norte y 75° 13’ 18" de longitud
al oeste del meridiano de Greenwich; perteneciente a la
micro-region Bajo Cauca.

Seleccion de la muestra: Se escogié una poblacién
de 50 vacas que al momento del destete presentaban
una gestacion entre seis y siete meses, de los grupos
raciales Holstein por Cebu, Pardo Suizo por Cebu. Esta
poblacién, se dividi6 en dos grupos: experimental y
control. La asignacién de las vacas dentro de los grupos
se hizo al azar, anotando en cada grupo el nombre o
numero de cada vaca.

Toma de las muestras: De cada pezdn de las vacas
de los grupos control y experimental, se tomaron las
muestras, desechando los primeros chorros de leche y
desinfectando la punta del pezén con alcohol etilico al
70%. Se tom6 una muestra de leche entre 8-10 ml, en
un tubo estéril, marcado con el nimero o nombre de
la vaca, del pezén y del grupo; llamando a todas estas
como muestreo al secado o destete.

Una vez tomadas las muestras, a cada uno de los
pezones correspondientes al grupo experimental se le
aplic6 700mg de cloxacilina benzatinica y 350mg de
ampicilina trihidrato, mediante la insercién parcial de
la cdnula. A los pezones de las vacas del grupo control,
se sigui6 el procedimiento realizado en las fincas, que
consistié en un ordeno cada dos dias durante una
semana; luego, se realiz6 cada cinco dias y terminando
con un ordeno semanal. Las muestras de leche para
el diagndstico postparto de laboratorio en los grupos
experimental y control, se recolectaron una semana
después de los partos, siguiendo la metodologia
propuesta anteriormente.

Las muestras, se conservaron en refrigeracion hasta
el procesamiento, en el laboratorio del Instituto de
Investigaciones Bioldgicas del Trépico (IIBT), de la
Universidad de Cdrdoba. Alli, se procedi6 a efectuar el

aislamiento y la caracterizacién bacteriol6gica siguiendo
la metodologia propuesta por el National Mastitis Council
NMC (2005).

A cada una de las cepas aisladas e identificadas, se
les realiz6 la prueba de sensibilidad antibacteriana,
por medio de la difusién con disco, segin el método
de Kirby-Bauer (NCCLS, 1999). Esto permitié la
categorizacién de los aislamientos bacterianos en
susceptibles, resistentes e intermedios, frente a los
diferentes antibiéticos empleados. La determinacién
de la sensibilidad antibacteriana, se hizo empleando
sensidiscos de papel filtro impregnado con una cantidad
especifica de un agente antimicrobiano adquirido
comercialmente.

Andlisis de la informacién: Se elaboré una base de datos
en formato Excel, la cual, fue debidamente depurada
para identificar errores de digitacién. El procesamiento
y anélisis de los datos, se llevd a cabo por cuarto,
empleando el software estadistico SPSS versién 11.05
para Windows. Para el control de la validez de los sesgos
y expectativas de los investigadores, el procesamiento
fue desarrollado por un bioestadistico independiente del
grupo de investigacion. Inicialmente, se efectud un anélisis
descriptivo para las variables cualitativas, construyendo
tablas de distribucién de frecuencias.

La comprobacion de las hipétesis fue realizada mediante
la prueba exacta de Fisher, debido a las bajas frecuencias,
con un nivel de significancia del 5% (=0,05). Las
hipétesis planteadas fueron:

H,: Los cuartos infectados pueden tener una respuesta
favorable ante cualquiera de los dos tratamientos Vs H :
Las infeccion en los cuartos esté relacionada con aplicar
0 No una asociacién antibidtica.

Adicionalmente, se calcularon los valores del Odds
Ratio (OR) con sus respectivos intervalos de confianza,
para valorar la fuerza de la asociacién con las variables
binomiales, entre los grupos experimental y control.

RESULTADOS Y DISCUSION

Al agrupar los cuartos entre sanos e infectados al
momento del secado dentro del grupo experimental,
se encontré que en el 37% (n=37) de los cuartos
crecieron microorganismos involucrados en la etiologia
de la mastitis bovina y, en el 63% (n=63), no hubo
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crecimiento de microorganismos. Para el grupo control,
el 30% (n=30) de los cuartos fueron positivos para algin
microorganismo y, en el 70% (n=70), fueron negativos
al cultivo bacteriol6gico.

Se detect6é que los dos grupos, antes del tratamiento,
tuvieron igual frecuencia de positividad o que los
dos eran equivalentes, en cuanto a la presencia de
microorganismos (p>0,05).

El cultivo bacterioldgico realizado al inicio de la nueva
lactancia en el grupo experimental determiné que en
el 98% (n=98) de los cuartos no hubo crecimiento
de microorganismos y, en el 2% (n=2), crecieron
microorganismos involucrados en la etiologia de la mastitis
bovina. En el grupo control, el 74% (n="74) de las muestras
fueron negativas al cultivo bacteriolégico y, el 26% (n=26)
de los cuartos evaluados, fueron positivos al cultivo.

Al inicio de la nueva lactancia, se observaron diferencias
significativas (p<0,001) entre los grupos control y
experimental respecto a la presencia de microorganismos.
Estas diferencias pueden ser atribuidas a la aplicacién de
la asociacion antibiética al momento del secado.

La disminucién de los aislamientos bacteriolégicos
dentro del grupo experimental, al inicio de la lactancia
con relaciéon al secado, concuerda con lo reportado por
Eberhart (1986) y Tarabla et al. (1998), cuando aplicaron
antibi6ticos al finalizar la lactancia y redujeron hasta un
70% el nivel de infeccién en la glandula mamaria, luego
del parto. QOliver et al. (1990), asociaron esta disminucién
ala persistencia de las preparaciones antibiéticas de lenta
liberacién, durante las etapas iniciales del periodo seco.

Bramley & Dodd (1984) y Parkinson et al. (2000),
usando la combinacién de cloxacilina mas ampicilina por
via intramamaria al finalizar la lactancia, establecieron
diferencias significativas en la incidencia de infeccién
intramamaria durante el periodo seco y el comienzo
de la nueva lactancia. Por su parte, Oliver et al. (1990)
afirmaron que el menor porcentaje de infecciones INMs
fue debido al uso de una asociacioén antibiética de lenta
liberaciéon que persistié durante la etapa inicial y media
del periodo seco.

La combinacién de cloxacilina més ampicilina en la TVS
brinda una proteccién durante todo el periodo seco y
proporciona un amplio espectro sobre los principales
microorganismos presentes en la ubre (Prescott &
Baggot, 1993). El uso de la cloxacilina, es la primera
eleccion para el tratamiento al secado contra infecciones
causadas por S. aureus resistente a f3-lactamasas, ya
que este principio activo es efectivo para estas cepas
(Echeverria, 2002).

Al comparar la frecuencia de aislamientos para el S.
aureus al final de la lactancia (Tabla 1) con el inicio de la
siguiente lactancia (Tabla 2), se encontré una diferencia
significativa (p<0,05) para este microorganismo en
el grupo experimental y no fue significativa (p>0,05)
en el grupo control. Newton et al. (2008), cuando
trataron cuartos al secado con 600mg de cloxacilina
y un sellador que contenia el 65% de subnitrato de
bismuto fueron significativamente més probables de ser
bacteriol6gicamente negativos en el periodo inmediato
después del parto y menos propensos a sufrir mastitis
clinica durante los primeros 100 dias después del parto,
de los cuartos tratados con sélo cloxacilina.

Tabla 1. Distribucion de los aislamientos bacteriolégicos al momento del secado en el grupo experimental y control, en dos fincas del sistema doble

proposito, en el municipio de Planeta Rica (Cordoba, Colombia).

Tratamientos N 0 S. aureus Staphylococcus S. agalactiae E. coli Total
crecimiento spp.
Frecuencia 63 29 2 0 6 100
Experimental
% tratamiento 63% 29% 2% 0% 6% 100%
Frecuencia 70 23 2 3 2 100
Control
% tratamiento 70% 23% 2% 3 2% 100%
Frecuencia 133 52 4 3 8
Total
% tratamiento 66,5% 26% 2% 1,5% 4%
. 2
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Tabla 2. Distribucién de los aislamientos bacterioldgicos al inicio de la nueva lactancia en el grupo control y experimental, en dos fincas del sistema

doble proposito, en el municipio de Planeta Rica (Cordoba, Colombia).

Tratamientos creci,:ln(?en - S. aureus Stap hé’ éc;c.occus S. agalactiae E. coli Total
. Frecuencia 98 2 0 0 0 100

Srpermenta % tratamiento 98% 2% 0% 0% 0% 100%
Frecuencia 74 20 3 2 1 100

conto % tratamiento 74% 20% 3% 2% 1% 100%
Frecuencia 172 22 3 2 1 200

ot % tratamiento 86% 1% 1.5% 1% 0.5% 100%

Shephard et al. (2005), en infecciones crénicas
ocasionadas por S. aureus, por S. agalactiae y por S.
uberis, no notaron diferencias significativas (p>0,05)
entre los tratamientos de cloxacilina o cephalonium en
la TVS, pero si determinaron diferencias significativas
(p>0,05) cuando se aislé Corynebacterium bovis y S.
epidermidis al aplicar cephalonium.

El S. aureus se ha convertido en el principal agente
etiolégico de la mastitis bovina en Colombia. Cruz et
al. (2007) y Calderén & Rodriguez (2008), en sistemas
especializados de leche ubicados en el altiplano
cundiboyacense, aislaron este microorganismo, como el
principal agente etiolégico implicado en la patogénesis
de la mastitis bovina.

Con relacién a los Staphylococcus spp., en el grupo
control, la presencia de un nuevo caso de infeccién al
comienzo de la lactancia y la persistencia de dos cepas de
S. agalactiae, se deben a la no aplicacion de antibiéticos
al momento del secado y tan sélo en un caso se dio
curacion esponténea para S. agalactiae. Scaramelli &
Gonzélez (2005) afirmaron que en los cuartos que no
fueron sometidos a la TVS se presentaron infecciones
subclinicas por S. aureus y S. agalactiae, en contraste
con lo reportado por Tyler & Baggot (1992) citado por
Chaffer (2007), quienes mostraron que los mayores
porcentajes de curacién de mastitis por S. aureus, S.
dysgalactiae, S. agalactiae y S. uberis se obtuvieron
cuando se aplicé cloxacilina al finalizar la lactancia en
comparacion con los tratamientos, durante la lactancia,
con casos de mastitis clinica.

La tasa de curacién por pezones fue del 93,1% para S.
aureus, porcentaje superior al reportado por Schultze
& Mercer (1976), quienes determinaron que con
la TVS se obtuvo una tasa de curaciéon del 83% en
pezones infectados con S. aureus. Philpot & Nickerson
(2000) concluyeron que la tasa de curacién de cuartos
infectados con S. aureus fue mayor cuando se aplico la
TVS, comparada con la terapia en lactancia.

Sensibilidad antibacteriana: El Comité Nacional para los
Estandares de Laboratorio Clinico de los Estados Unidos
(NCCLS, 1999), para establecer las concentraciones
minimas inhibitorias (IC) y los patrones de sensibilidad
antibiética de las diferentes cepas bacterianas aisladas
en este estudio, evalué la oxacilina, un anélogo de la
cloxacilina, debido a su mayor confiabilidad para detectar
cepas de S. aureus meticilino-resistentes (Goodman &
Gildman, 1996; Sumano & Ocampo, 2007).

ElS. aureus fue sensible a cefoxitin, oxacilina, amoxacilina
mas acido clavulanico, tetraciclina, enrofloxacina,
netilmicina, gentamicina, vancomicina eritromicina y
trimetropin-sulfas. Mella et al. (2001), determinaron
que la vancomicina no supera en sensibilidad a la
cloxacilina en su eficacia en el tratamiento de infecciones
causadas por S. aureus, susceptible a cloxacilina. Watts
& Salmon (1997) y Gentilini et al. (2000) observaron
sensibilidades de un 100% a cloxacilina. San Martin
et al. (2002) en sistemas de lecheria especializada en
Chile, determinaron cepas resistente a cloxacilina en la
décima region del 6,2% y en la regién metropolitana
del 3,7% y que esta resistencia se debe al uso masivo
de este principio en medicina humana y veterinaria. La
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comprobacién de la sensibilidad in vitro para la oxacilina,
anélogo de la cloxacilina, es alta. Esto demuestra que
la combinacién de cloxacilina méas ampicilina es una de
las mejores alternativas para el tratamiento de la mastitis
subclinica, durante el periodo seco.

La persistencia de dos cepas de S. aureus en el grupo
experimental al inicio de la nueva lactancia (Tabla
2), puede ser atribuida a encapsulamiento en tejido
fibroso, sobrevivencia a la fagocitosis en células
polimorfonucleares, presencia de las formas L, actividad
farmacol6gica media de la cloxacilina en tejido mamario,
a las modificaciones del medio interior de la glandula
mamaria por pH y residuos inflamatorios (Blowey &
Edmondson, 1999; Rebhun, 1999).

La razén cruzada u Odds Ratio para los grupos control
y experimental al inicio de la nueva lactancia fue de
0,1626 (28/172). Esto indica que los cuartos tienen
16,26% veces mas probabilidad de infectarse de algin
microorganismo, sin importar el grupo en que se
encuentran (experimental o control). El OR para el grupo
control fue de 0,3515 (26/74), que significa que los
cuartos mamarios no tratados presentaron 35,15% veces
mas probabilidades de infectarse de algun patégeno en
comparacioén al grupo experimental, donde el OR fue de
0,020 (2/98), que determina que cuartos tratados, con
la asociacién antibiética, presentaron 2% veces mas
probabilidades de infectarse de algin microorganismo
involucrado en la patogénesis de la mastitis bovina.

La TVS es una alternativa que se debe implementar en las
vacas de los sistemas doble propésito y la combinacién
de cloxacilina mas ampicilina es una alternativa para
reducir la presentacion de cuartos perdidos y de mastitis
al inicio de la proxima lactancia.
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