Protocolo para Proyecto de Investigacién 2012

Titulo del proyecto

Efectos de la administracién de Clopostenol y cefapirina en el posparto temprano de vacas holstein, sobre la involucion
uterina y el comportamiento ulterior de algunos indicadores reproductivos.

Introduccién

Las enfermedades uterinas afectan a cerca de la mitad de vacas lecheras en el periodo posparto (LeBlanc, 2008;
Klucin et al., 1990) y causan infertilidad por disfuncién uterina y funciones ovaricas (Bondurant R, 1999). La involucién
uterina es la recuperacion del 6rganc a un estado progestacional, luego de los cambios que durante el periodo
gestacional y el parto ha sufrido. Se puede describir como un regreso a la normalidad en cuanto a su tamafio,
consistencia, tono y ubicacién. La pérdida de peso durante este periodo es considerable; no se sabe exactamente si
esto es debido a una reduccién en el contenido de agua del musculo uterino o una pérdida de tejido del mismo, o los
dos procesos. La pérdida de tejido (especialmente tejido conectivo) se refleja como un aumento en los niveles
plasmaticos en vacas durante la primer semana posparto, de glicina y de hidroxiprolina (Dessouky, D.A., 1971). A los
12 dias posparto, la cantidad de fluido es minima y los cultivos bacteriolégicos son positivos en un 93% de los casos
entre los dias 3 y 15; 78% entre los dias 16 a 30; 50% entre los dias 31a 50 y 9% entre los dias 45 a 60 posparto
(McEntee K., 1990). La prevalencia de metritis puede variar entre los estudios realizados, dependiendo de las
enfermedades y definiciones utilizadas, la metritis afecta del 10 al 20 % de vacas lecheras en Canada y USA (Overton
and Fetrow, 2008; Dubuc et al., 2010b). La metritis ocurre durante las primeras tres semanas posparto y cominmente
durante los primeros diez dias posparto (Bartlett et al., 1986 and Kelton et al., 1998). Las vacas que sufren problemas
al parto tales como distocia, retencién de membranas fetales, hipocalcemia, mellizos, aborto o natimortos tienen mayor
riesgo a desarrollar metritis (Sheldon et al., 2004 and Potter et al., 2010). Las metritis pueden ser clasificadas de
acuerdo al grado de severidad en metritis clinica caracterizada por un Gtero agrandado de tamafio y descarga anormal
o en metritis puerperal si ademas la vaca presenta una temperatura rectal > 39.5°C, depresion y reduccién en la
produccién de leche (Lewis, 1997 and Sheldon et al., 2006). Las metritis resultan en una mayor incidencia de
endometritis posparto (Roberts, 1971 and Sheldon et al., 1998). La endometritis es la inflamacién del endometrio
usualmente debido a la persistencia de una infeccién moderada o al retraso en la involuciéon uterina (LeBlanc et al.,
2002a). Las endometritis han sido clasificadas en clinicas y subclinicas (Sheldon et al., 2006). La endometritis clinica
fue definida como la presencia de una descarga purulenta o con olor fétido y un didmetro > 7.5 cm. del cérvix uterino
entre los dias 20 a 33 posparto o descarga mucopurulenta después de los 26 dias posparto. La endometritis subclinica
se define en base a resultados de la citologia uterina como la presencia de > de 18% de Polimorfonucleares (PNM)
entre los dias 21 y 33 o mas del 10% de PNM entre los dias 34 y 47 posparto. La incidencia de endometritis clinica en
establos lecheros alcanza aproximadamente el 16.9% y la endometritis subclinica el 53% entre los 40 y 60 dias
posparto. La endometritis clinica reduce la fertilidad y por lo tanto se han experimentado numerosos tratamientos
antibioticos tanto locales como sistémicos, asi como también tratamientos con PgF2a (LeBlanc et al., 2002b). El
fundamento para el tratamiento con PgF2a, o un anélogo como el Cloprostenol, es estimular los mecanismos de
defensa uterinos causando la lisis del cuerpo liteo y la eliminacién de la mayor fuente de progesterona (Hendricks et
al., 20086). .

Por ofro lado, el uso de prostaglandinas F2a en las primeras horas posparto han resultado resultados variables,
recientemente Ortega et al (2011) menciona que la aplicacién de 500 mg de Cloprostenol sédico en las primeras 12
horas posparto y una segunda inyeccion 48 horas después reduce la incidencia de retencion de placenta, acorta el
periodo del parto al primer estro y aumenta la tasa de prefiez al dia 90 posparto. El efecto benéfico de la PgF2a es
poco consistente y parece depender de la presencia de un cuerpo liteo (Sheldon, 2004). Sin embargo, un estudio
reciente no pudo determinar un efecto positivo del tratamiento con PgF2a sobre la eficiencia reproductiva de vacas con
endometritis clinica o subclinica independientemente del nivel de progesterona al momento del tratamiento (Dubuc et
al., 2011). La hipocalcemia se presenta principalmente en las primeras 48 horas posparto en las vacas lecheras,
incluso, hay algunas que permanecen con hipocalcemia subclinica por mas dias (Salgado et al., 2011). Este problema
junto con la cetosis, lipidosis hepatica, deficiencia de micronutrientes como la vitamina E y selenio, pueden afectar el
funcionamiento del sistema inmune y el mecanismo de contraccién uterina requerido para una adecuada expulsion de
la placenta, lo cual incrementa el riesgo de metritis y endometritis afectando negativamente diversos parametros
reproductivos (Curtis et al., 1983; Kimura et al., 2008). La hipocalcemia puede presentarse debido a la deficiencia en la
accion de la vitamina D, en ratas se ha demostrado que la administracion de prostaglandina E2 incrementa la sintesis
de calcitriol, la vitamina D activa que se requiere para controlar la hipocalcemia. La administraciéon de prostaglandina
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en las vacas podria incrementar la sintesis de calcitriol y de calcio, esto podria explicar el efecto benéfico observado
tras la aplicacién de prostaglandinas, lo cual ayuda en el funcionamiento del sistema inmune y al mecanismo de
expulsidn de la placenta.

Objetivos
1.- Evaluar la prevalencia de metritis clinica y endometritis subclinica.
2.- Evaluar su efecto sobre algunos parametros reproductivos:

. Intervalo parto primer celo

. Intervalo parto-concepcion

. Fertilidad al primer servicio

. Tasa de concepcion al dia 90 posparto

. Establecer programa estratégico plan parto

3.- Analizar si la administracion de Cloprostenol sédico incrementa la concentracion sérica de calcitriol y calcio en
vacas lecheras posparto y reduce los casos de retencién placentaria.

vacas Holstein en la Comarca Lagunera

Revision de Literatura

La administracién intrauterina de Cefapirina benzatinica fue demostrado en repetidas ocasiones para mejorar el
manejo reproductivo en vacas afectadas por descarga purulenta vaginal (LeBlanc et al., 2002b; McDougall, 2003;
Runciman et al., 2008). Estos datos apoyan el uso de Cefapirina solamente después del dia 26 posparto porque no se
encontré beneficio antes. La Cefapirina es una cefalosporina de primera generacion, efectiva contra la mayoria de los
organismos Gram positivos y gramnegativos anaerébicos. La presentacion es en jeringas con 500 mg de Cefapirina
benzatinica en 19,6 g de crema y una pipeta de infusién. En un estudio en el que se usaron 316 vacas con
endometritis clinica, el tratamiento con Cefapirina entre los 27 y 33 dias postparto resulté en un 63 % de incremento de
la probabilidad de quedar prefiadas y un 29 % de reduccién en el tiempo a la prefiez, comparado con vacas
contemporaneas no tratadas (LeBlanc et al., 2002b). En este mismo estudio se vio que el tratamiento de vacas con
endometritis con menos de 27 dias en lactancia no acortd significativamente el tiempo a la prefiez. Estos autores
especularon que esto fue debido al gran numero de animales que se recuperaron espontaneamente de la
endometritis. Kasinmanickam y col. (2005b) utilizaron 228 vacas con 20 y 33 dias en lactancia, evaluadas como libres
de endometritis clinica (sin evidencias de descargas uterinas), en un estudio para evaluar el efecto de la infusién
uterina de 500 mg de Cefapirina o una inyeccion de Cloprostenol IM. Las muestras de citologia: endometrial fueron
colectadas usando la técnica de cytobrush en todas las vacas y se realizd ultrasonografia en un subgrupo de vacas
antes de su asignacién a uno de los grupos trata-miento. Las vacas fueron clasificadas como con endometritis
subclinica si encontraron >18 % de neutréfilos en la examinacion ginecolégica o fluido en el Gtero determinado por
ultrasonografia. Independientemente del estado de la endometritis, todas las vacas tratadas con cefapirina vy
Cloprostenol, incluyendo las vacas sin evidencias de endometritis subclinica, mostraron un incremento del 62 a 63 %
de la tasa de prefiez comparado con los animales control. Las vacas con endometritis subclinica mostraron un
incremento de la tasa de prefiez del 70 y 89 % y una disminucion significativa de la mediana de los dias de vacia
cuando fueron tratadas con cefapirina y Cloprostenol, respectivamente, comparadas con los animales control.
Kasimanickam y col. (2005a) también mostraron que no hubo beneficios al tratar vacas sin endometritis subclinica con
cefapirina o Cloprostenol. Estos autores concluyeron que el esfuerzo para identificar las vacas con endometritis clinica
o subclinica para su tratamiento dependera del costo de los test de diagnoéstico, el costo del tratamiento, el desempefio
reproductivo del rodeo y la prevalencia de la enfermedad (Kasimanickam et al., 2005a). La oxitetraciclina ha sido
utilizada por veterinarios como antibiético en tratamientos intrauterinos en vacas con endometritis clinica desde hace
mucho tiempo; sin embargo, la absorcion intrauterina de oxitetraciclina es pobre y representa un riesgo considerable
por los residuos en carne y leche. Ademas, de causar irritacion, coagulacion y necrosis que son causadas en el
endometrio (Black et al., 1979; Gilbert et al., 1992).

De las mejores evidencias cientificas disponibles, una simple infusién de Cefapirina benzatinica en vacas con menos
de 28 dias en un sistema de partos estacionales es apropiado para tratar endometritis clinica y tan efectiva para
incrementar el manejo reproductivo en vacas lecheras de alta produccion con endometritis clinica posparto en un
sistema anual de parto. Ademas, y en contraste a otros tratamientos intrauterinos, Metricure no tiene efectos de retiro
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len leche (Rejean et al., 2012). ]

Procedimiento Experimental

Este experimento se llevara a cabo en el establo Florencia, ubicado en el Municipio de Francisco |. Madero Coahuila;
cuenta con 2800 vacas en produccion a tres ordefias e iniciaremos a principios de julio del 2012, La poblacién muestra
sera de 600 vacas recién paridas y condiciones de manejo similares, iniciando el dfa del parto y seran distribuidas de
la siguiente manera:

300 VACAS SIN TRATAMIENTO: Este seré nuestro grupo control y solo se les aplicara el tratamiento de rutina en el
establo.

300 VACAS TRATADAS: Se les aplicara 500 ug de Cloprostenol (Celosil; MSD, Salud Animal) a la primera y 48 horas
posparto; ademés de 500 mg de Cefapirina (Metricure; MSD, Salud Animal) el dia 28 posparto por via intrauterina.

A un subgrupo de 15 vacas de ambos tratamientos se les tomara una muestra de sangre a las siguientes horas
posparto: 1, 3, 7, 12, y 48 horas respectivamente. Y finalmente una ultima muestra a los 7 dias posparto para analizar
niveles de Calcio.

La evaluacién de metritis clinica se realizara con apoyo del Metricheck el dia 28 y 35 posparto a 100 vacas de cada
grupo (exudado vaginal) ademas de observar el estado corporal del animal y temperatura; seran revisados los
siguientes organos y los hallazgos en cada uno de ellos:

Cérvix: Forma, tamafio y ubicacion.

Cuernos uterinos: Disminucién del volimen, consistencia, tono, contractibilidad, fluctuacion, estrias longitudinales.
QOvarios: Tamafo y estructuras ciclicas o no ciclicas.

Vulva: Forma, edematizacion, lesiones, arrojamientos.

Loquios: Ubicacién, cantidad, olor, caracteristicas fisicas de densidad.

Las caracteristicas del moco vaginalse clasificara en cuatro categorias:

MV1; moco claro o traslicido.

MV2; moco con floculos o estrias de pus.

MV3; mocopurulento sin olor.

MV4; moco purulento usualmente blanco o amarillo, pero ocasionalmente sanguinolento y con olor fétido.

El dia35 se realizara una citologia endometrial mediante la técnica de Cytobrush para la evaluacién microscépica a
400X, para conteo y diferenciacion de 200 células por preparado para obtener el porcentaje de polimorfonucleares
neutrdfilos (PPMN) sobre células totales y analizar endometritis subclinica a 100 vacas de cada grupo.

Cronograma de actividades.

Actividad a realizar E FIM|A |M|J J A i8S 2@ N D
Seleccién de los animales
Tratamiento de los animales X X X

Recoleccién de muestras (sangre, exudado vaginal y | x X X
citologia endometrial)

Diagnéstico de Gestacién y Recogidas de datos X | x |x X
Analisis de datos X
Escritura de tesis de Maestria y Licenciatura X X

Presentacion de Tesis X

5.-Productos esperados
Avances en una tesis de Maestria y terminacién de una Tesis de Licenciatura, asi como establecer un plan practico
para disminuir los casos de Metritis séptica
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