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RESUMEN

El objetivo de este estudio fue examinar diversos factores asociados a la
ocurrencia de cetosis clinica (CC) en vacas Holstein en un sistema intensivo y en
una zona de intenso calor la mayor parte del afio. Se realizO un estudio
observacional retrospectivo con 11,820 partos. Se empled la seleccidon
progresiva, utilizando el procedimiento HPGENSELECT de SAS y PROC
GENMOD (instrucciéon REPEATED), para identificar los factores vinculados a la
CC. Las vacas cuya lactancia comenzo después de un aborto tuvieron una menor
incidencia de CC (1.43% frente a 4.65%; P < 0,001) en comparacién con las
vacas sin aborto previo. Las vacas suplementadas con propilenglicol (PG) al
momento del parto tuvieron una menor incidencia de CC (1.81% frente a 4.12%;
P = 0.345) que las vacas que no recibieron PG. Las inyecciones de
dexametasona al momento del parto redujeron significativamente (P < 0.05) la
incidencia de CC (3.0 % frente a 4.23 %) en las vacas no tratadas con este
corticosteroide. Este estudio reafirma que una mayor paridad y una mejor
condicion corporal se asocian con una mayor incidencia de CC. Ademas, la
administracion de propilen glicol y dexametasona al momento del parto disminuyé

la incidencia de CC.

Palabras clave: Metabolismo, balance energético negativo, periodo de

transicion, condicion corporal, prevencion, produccién lechera

ABSTRACT

The aim of this study was to examine various factors associated with the
occurrence of clinical ketosis (CK) in Holstein cows in an intensive system and in
a region with intense heat for most of the year. A retrospective observational study
was conducted with 11,820 participants. Progressive selection was employed,
using the SAS HPGENSELECT procedure and PROC GENMOD (REPEATED

instruction), to identify factors linked to CK. Cows whose lactation began after an

vii



abortion had a lower incidence of CK (1.43% vs. 4.65%; P < 0.001) compared to
cows without a prior abortion. Cows supplemented with propylene glycol (PG) at
calving had a lower incidence of CK (1.81% vs. 4.12%; P = 0.345) than cows that
did not receive PG. Dexamethasone injections at calving significantly reduced (P
< 0.05) the incidence of CK (3.0% vs. 4.23%) in cows not treated with this
corticosteroid. This study reaffirms that higher parity and better body condition are
associated with a higher incidence of CK. Furthermore, the administration of
propylene glycol and dexamethasone at calving reduced the incidence of clinical

ketosis.

Keywords: Metabolism, negative energy balance, transition period, body
condition, prevention, dairy production.
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INTRODUCCION

En la ganaderia lechera intensiva actual, se exige un alto rendimiento al organismo
de cada vaca durante el ciclo productivo (Britt et al., 2018; Vries et al., 2020). Entre
los requisitos se incluyen la produccion de grandes cantidades de leche de
excelente calidad y el nacimiento de un ternero por vaca al afio. Por ejemplo, se
espera que una vaca en el pico de lactancia alcance una produccion de 30-40 L de
leche al dia, con un contenido de grasa del 3-5%, un contenido de proteina del 3-
3,2% y un recuento de células somaticas inferior a 400.000 (Pulina et al., 2020;
Leduc et al., 2021; Doran et al., 2022). Si a esto se le suma un ciclo productivo ideal
de 305 dias de lactancia y un periodo seco de 60 dias, junto con un ciclo
reproductivo que comprende un periodo de servicio de 80 dias y una gestacion de
285 dias, se puede concluir que las exigencias actuales para un organismo vivo, en
este caso, una vaca lechera, son muy elevadas (Maltz, 2020; Davis et al., 2020).
Dentro de los parametros fisioldgicos, se producen cambios en los metabolitos y las
hormonas como resultado del aumento de las demandas metabdlicas en los
animales lactantes. Estos cambios no necesariamente indican enfermedades, pero
generan inestabilidad fisiolégica en los animales y los hacen mas susceptibles a
diversas enfermedades metabdlicas en esta etapa que en otros periodos de su vida,
lo que compromete la productividad. En los ultimos afios, han surgido estrategias
nutricionales que se han propuesto como un factor clave para mejorar la salud y el
bienestar de los animales, asi como para aumentar la productividad ganadera
(Piccione et al., 2014; Armato et al., 2016; Monteverde et al., 2017; Abbate et al.,
2020). El periodo mas critico en la produccion lechera es el periodo de transicion
(Lopreiato et al., 2020). Durante este periodo (las tres semanas previas y posteriores
al parto) se produce un rapido aumento en los requerimientos de sustancias
necesarias para la sintesis de leche. Dado que la produccién de leche aumenta
rapidamente desde cero hasta las cantidades necesarias para la alimentacion del
ternero, la adaptacion debe ser veloz, lo que conlleva un desajuste entre las

necesidades y la capacidad de adaptacién. Por estas razones, los trastornos



metabdlicos suelen presentarse al inicio de la lactancia (Pascottini et al., 2020;
Mezzetti et al., 2021; Caixeta et al., 2021).

La cantidad de calostro en las vacas lecheras es de aproximadamente 10 kg, y
durante el pico de lactancia, la produccion diaria de leche aumenta a mas de 40 kg.
La leche de vaca contiene tipicamente un promedio de 4,1 % de grasa, 3,4 % de
proteina, 4,6 % de lactosa y 0,7 % de cenizas. Con base en estos datos, se puede
calcular que una vaca en el pico de lactancia puede secretar alrededor de 1600 g
de grasa, 1300 g de proteina, 1800 g de lactosa y 280 g de minerales por dia
(Borchardt et al., 2022). Por lo tanto, es fundamental destacar la importancia de este
periodo, ya que los problemas mas significativos con consecuencias a largo plazo
suelen surgir durante estas 6 semanas. Por regla general, el cuidado de la salud de
las vacas lecheras debe comenzar tres semanas antes del parto previsto, o incluso
mucho antes (Roche et al., 2015). Durante el periodo de transicion, se producen
ciertos cambios fisioldgicos, como el rapido crecimiento del feto, la reduccion del
volumen del rumen, el desarrollo de la glandula mamaria para la sintesis de leche
tras el parto, cambios sociales y alteraciones en el entorno de la vaca (Ingvartsen
et al., 2006). En resumen, durante este periodo, la ingesta de materia seca
disminuye hasta un 40%, y las necesidades nutricionales de la vaca aumentan
drasticamente (hasta tres veces en el caso de la glucosa y dos veces en el de los

aminodacidos) (Mezzetti et al., 2021).

Existe una deficiencia de vitaminas A y E, lo que conlleva un balance energético
negativo (BEN) (Tamminga et al.,, 2023). Algunas de las razones que podrian
explicar los resultados obtenidos por Buonaiuto et al. (2023) podrian estar
relacionadas con el estado de BEN negativo que suele presentarse en el periodo
periparto. Plaizier et al. (2000) informaron que, ademas del BEN, las vacas también
pueden experimentar un balance nitrogenado negativo en los primeros dias
después del parto. En esta fase, las vacas lecheras no pueden compensar el déficit
energético aumentando su consumo de alimento (Gaspardy et al., 2004). Straczek

et al. (2021) informaron que las vacas lecheras lactantes se caracterizan por altos



niveles plasmaticos de leptina, una hormona anorexigénica, directamente
relacionada con una elevada pérdida de condicidon corporal causada por la intensa
lactogénesis. Por lo tanto, las vacas se ven obligadas a movilizar sus reservas
corporales, como la grasa y el tejido muscular. Durante el inicio de la lactancia, una
vaca puede perder alrededor de 20 kg de tejido muscular y entre 8 y 57 kg de grasa
corporal (Komaragiri et al., 1998). Los mamiferos presentan inestabilidad fisiol6gica
y son susceptibles a diversas enfermedades metabdlicas durante el periodo
periparto, lo que compromete su productividad (Bazzano et al., 2014; Fiore et al.,
2014, 2018). Durante este periodo, las vacas lecheras se enfrentan a un sistema
inmunitario disfuncional y a un estado inflamatorio elevado. Debido a la modulacién
de vias relacionadas con el metabolismo, el estado inmunitario y el sistema

endocrino (Arfuso et al., 2023).

El objetivo de esta revision es ofrecer una breve descripcidon general de los
trastornos metabdlicos mas importantes en vacas lecheras durante este periodo
critico de transicion. Se hard hincapié en trastornos como la acidosis ruminal
subaguda (SARA), la cetosis y la hipocalcemia. Estas enfermedades representan
un problema creciente en la industria lactea, incluso en explotaciones bien
gestionadas, ya que los casos asintomaticos, latentes o muy graves pueden causar
pérdidas econdmicas directas o indirectas al ganadero. Esto se debe a que afectan
directamente la cantidad y la calidad de la leche obtenida, la tasa de produccion de

los animales y la rentabilidad de la propia explotacion lechera.

2. REVISION DE LITERATURA

La cetosis es un trastorno metabdlico comun en las vacas lecheras que se presenta
entre 2 y 4 semanas después del parto y se caracteriza por una mayor
concentracion de cuerpos cetonicos (BHB) en sangre, leche y orina (Lei et al., 2024).
Las vacas con cetosis clinica presentan sintomas como anorexia, lamido y
masticacion anormales, pérdida de peso rapida y disminucion de la produccién de

leche (Mann et al., 2019). Las cetonas son subproductos de la conversion de grasas
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en carbohidratos, y los rumiantes las utilizan como fuente de energia, aunque de
forma limitada, en condiciones fisioldgicas (Wu, 2020 63). Es fundamental reducir la
gravedad y la duracién del balance energético negativo (BEN) para prevenir la
cetosis (Garcia et al., 2011).

2.1 Etiologia y fisiopatologia

Entre los factores que predisponen a la cetosis en las vacas se encuentra la
composicién de su leche, mientras que los errores inmediatos en la nutricion y la
alteracion de la regulacion neurohormonal del metabolismo contribuyen al
problema. Las vacas tienen una predisposicion fisiolégica a la escasez de
carbohidratos, especificamente de glucosa, lo que hace que la gluconeogénesis a
partir de otras fuentes (&cido propibnico, glicerol y proteinas) sea crucial para
mantener el equilibrio metabdlico. Un exceso de concentrados en la dieta altera el
equilibrio fisiologico de los acidos grasos volatiles en el rumen, favoreciendo los
acidos cetogénicos (acido acético y butirico) en detrimento del acido propidénico. Al
inicio de la lactancia, las vacas se enfrentan a un aumento repentino y drastico de

la demanda energética (Roche et al., 2013).

El aumento en la ingesta de alimento posparto no logra cubrir las necesidades
energéticas durante la lactancia, lo que conlleva un balance energético negativo
(BEN) (Mekuriaw, 2023). Las grasas se movilizan de las reservas corporales en
forma de acidos grasos no esterificados (AGNE) para satisfacer la demanda
energética. Los AGNE se transportan al higado, donde se utilizan de tres maneras:
oxidacién completa para obtener energia, oxidacién incompleta para formar cuerpos
cetonicos o reesterificacion para formar acidos grasos (Cotter et al., 2014). Al inicio
de la lactancia, la homeorresis es un proceso fisiolégico predominante (Bradford et
al., 2020).

Ademas, los microorganismos condicionalmente patégenos que causan infecciones

frecuentes, persistentes y, en ocasiones, mortales (principalmente en los sistemas



digestivo y respiratorio, las glandulas mamarias y el sistema reproductor) pueden
atribuirse a los factores etiologicos mencionados. Debido a la deficiencia de acido
oxalacético, aumenta la degradacion de grasas en el higado, lo que resulta en una
abundante formacién de cetonas (Fukao et al., 2014). Las cetonas se acumulan en
la sangre (cetonemia) y los tejidos, y se excretan en la orina (cetonuria) (Fukao et
al., 2014).

El higado puede compensar las alteraciones metabdlicas que se producen, y la
descompensacion comienza cuando se agotan las reservas de glucogeno y
biocatalizadores, lo que conduce a la degeneracibn grasa hepatica v,
posteriormente, a la cirrosis. Entre los subproductos ceténicos, el acido acetoacético
es el mas importante, ya que desempefia un papel crucial en la intoxicacion del
organismo (Luo et al., 2021).

Debido a la acumulacion de otros productos de degradacion acida, se producen
cambios en las sustancias, lo que resulta en acidosis metabdlica y deshidratacion,
complicando aun mas el ya deteriorado estado general del animal (Tufarelli et al.,
2023).

La cetosis tipo 1 es una cetosis espontanea que se presenta en vacas desnutridas
y también se conoce como sindrome de la vaca delgada. Generalmente se
manifiesta en vacas de 2 a 4 semanas después del parto (Wu, 2020). Se denomina
tipo 1 debido a su similitud con la diabetes mellitus tipo 1; ambas afecciones
presentan una concentracion reducida de insulina en la sangre, aunque las causas
difieren. En la diabetes, la concentracién de insulina disminuye debido a trastornos
en la secrecion de hormonas pancreaticas, mientras que, en la cetosis, es baja
debido a la hipoglucemia crénica (Service, 1996). Las vacas con cetosis tipo 1
pueden producir glucosa a partir de precursores (propionato ruminal y aminoacidos
del intestino delgado). El factor limitante es el suministro de precursores de glucosa.
En estas condiciones, la concentracion de cetonas en la sangre aumenta
considerablemente y la concentracibn de glucosa disminuye drasticamente
(Holtenius and Holtenius, 1996 73).



La cetosis tipo 2, también conocida como sindrome de la vaca gorda, abarca a las
vacas obesas y a aquellas que experimentan balance energético negativo (BEN) y
movilizacion de grasa justo antes del parto. El cambio fundamental en la cetosis tipo
2 es la degeneracion grasa del higado, clinicamente evidente después del parto.
Las vacas obesas presentan el mayor riesgo debido a su propension a reducir la

ingesta de alimento durante el parto (Roche et al., 2013).

La lipdlisis excesiva se manifiesta en un aumento significativo de las
concentraciones de NEFA y una mayor acumulacion de triglicéridos en el higado.
Durante la gluconeogénesis intensiva, grandes cantidades de NEFA del suero se
redirigen al higado, donde se sintetizan en cuerpos cetdnicos. Los cuerpos
cetdnicos se componen de un 70 % de BHB, un 28 % de acetoacetato y un 2 % de
acetona (Gulinski, 2021). El cuerpo ceténico predominante depende de la etapa de
lactancia (Holzhauer and Valarcher, 2024). Los higados con degeneracion grasa
presentan un potencial gluconeogénico reducido, y los signos de la enfermedad en
las vacas aparecen antes del parto o durante las primeras semanas posteriores. La
cetosis tipo 2 es metabdlicamente similar a la diabetes tipo 2; ambas afecciones
presentan concentraciones elevadas de insulina y glucosa en sangre
(transitoriamente en las vacas con cetosis), 10 que se interpreta como resistencia a
la insulina en los tejidos (Mauvais-Jarvis et al., 2004). La obesidad parece
desempeniar un papel importante en la resistencia a la insulina en los tejidos. En las
vacas obesas, la movilizacién de grasa agrava la degeneracion grasa hepéatica
existente, promueve la formacion de cetonas y reduce el apetito (Wu, 2020).

La concentracion de cetonas esta elevada, pero aun es menor que en la cetosis tipo
1. Los hepatocitos degenerados por acumulacion de grasa presentan un potencial
gluconeogénico reducido y la respuesta inmunitaria del higado se ve comprometida
(Mooli, 2022). Con frecuencia, estas vacas contraen infecciones de diferente origen.



La cetosis tipo 3 se debe a un exceso de &cido butirico en el alimento (cetosis por
ensilado con acido butirico). Algunos rebafios sufren cetosis de forma constante
debido al consumo de ensilado cetonico. Si las bacterias del género Clostridium se
desarrollan en el ensilado debido a la humedad y otras condiciones favorables, los
carbohidratos se metabolizan en acido butirico en lugar de acido lactico (Zhang and
Ametaj, 2020). El ensilado con microflora clostridial tiene un olor rancio
caracteristico a acido butirico. Para confirmar la presencia de cantidades
significativas de &cido butirico, se requiere un analisis de laboratorio de la muestra
de ensilado sospechosa para detectar la fermentacion clostridial (Zhang et al.,
2021). Diversos estudios han demostrado que una dosis diaria de 50-100 g de acido
butirico puede causar cetosis subclinica, mientras que una dosis superior a 200 g
conduce al desarrollo de cetosis clinicamente manifiesta (Vicente et al., 2014;
Duffield, 2000). Las vacas utilizan principalmente el acido butirico como fuente de
energia para el musculo ruminal. Aproximadamente el 75 % del acido butirico
restante se convierte en BHB, una de las causas directas de la cetosis. El higado
puede transformar el BHB producido en &cido acetoacético o revertir el proceso (Li
et al., 2023).

La dosis diaria de acido butirico para el ganado lechero debe ser inferior a 50 g por
vaca. La aireacién del ensilado antes de alimentar a las vacas puede reducir el
contenido de &cido butirico en un 50%, haciéndolo mas adecuado para la

alimentacion (Auerbach and Nadeau, 2020).

2.2 Presentacion clinica

La presentacion clinica de la cetosis se desarrolla en dos fases: la fase subclinica o
latente y la fase clinica, claramente manifiesta. La cetosis subclinica en vacas
lecheras se caracteriza por la presencia de cuerpos cetonicos en la circulacion sin
signos clinicos de cetosis (Zhang and Ametaj, 2020).

La cetosis subclinica (fase latente) se manifiesta como alteraciones generales
inespecificas del equilibrio metabdlico. Incluye una produccion desequilibrada de
leche, tendencia a la pérdida de peso a pesar del apetito y una funcion ruminal

normal, y cetonuria moderada ocasional. Una vaca con cetosis subclinica



desarrollada no siempre presenta delgadez (por ejemplo, en el caso del sindrome
de la vaca gorda). La produccion desequilibrada de leche se caracteriza por
variaciones diarias significativas en la cantidad de leche sin una causa aparente
(Schmitz et al., 2021). Bioquimicamente, la cetosis subclinica se caracteriza por
hipoglucemia y cetonemia (Issi et al., 2016). La cetosis subclinica permanece latente
hasta que el aumento de la concentracién de cetonas supera la concentracion de
glucosa en sangre. Debido a su curso latente y a las importantes pérdidas de
produccidn que provoca, la cetosis subclinica tiene una considerable importancia
practica y economica. La prevalencia de cetosis subclinica en vacas lecheras al
inicio de la lactancia oscila entre el 7.5% y el 14%. Las vacas con cetosis subclinica
tienen 4,9 veces mas probabilidades de desarrollar metritis, 6,1 veces mas
probabilidades de sufrir desplazamiento de abomaso y 1,98 veces mas
probabilidades de desarrollar enfermedades de las pezufias (Satota and Bauer,
2021).

La fase clinica se manifiesta cuando la concentracién de cetonas en sangre supera
la de glucosa, pero también puede aparecer antes si falla la regulacion hormonal.
Inicialmente, predominan los sintomas generales de desequilibrio energético y
sindrome de indigestion. En consecuencia, se produce una rapida pérdida de peso
al inicio de la lactancia, una menor producciéon de leche, una disminucion de la
fertilidad, mayores costes de atencion veterinaria y, en Gltima instancia, un mayor
namero de vacas descartadas. La temperatura corporal puede ser normal, pero
también puede estar disminuida, principalmente debido a la reduccion de los
procesos oxidativos en el organismo. Pueden presentarse bradicardia y bradipnea
(Wagner et al., 2022). La mayoria de los animales muestran letargo, apetito reducido

o variable y pueden presentar comportamientos anormales.

La funcion ruminal se ve alterada, lo que puede provocar acidosis u obstruccion.
Los animales pueden emitir un olor a acetona, especialmente en el aliento y la leche,
gue ademas tiene un sabor amargo. En casos graves, todo el rebafio puede

presentar olor a acetona (Cascone and Licitra, 2022).



Estos sintomas se deben a un aumento en la concentracion de cetonas en la
sangre, el contenido ruminal y la orina. La concentracion total de cetonas en la
sangre puede aumentar de 5 a 10 veces con respecto al nivel fisiologico, y en la
orina, de 10 a 100 veces (Zhang et al., 2020). Si se detectan cuerpos cetdnicos en
la orina al dia 21 de la enfermedad, y se han tomado medidas preventivas y
tratamientos con anterioridad, la vaca debe ser sacrificada (Gulinski, 2021). En los
casos mas graves y avanzados, la cetosis puede ir acompafada de signos de
acidosis metabdlica, deshidratacion y trastornos del sistema nervioso central. La
acidosis se produce por la acumulacién de subproductos acidos del metabolismo y
la disminucién de las reservas alcalinas. La pérdida de iones de sodio conlleva la
pérdida de agua corporal (Wu, 2020). La deshidrataciébn se manifiesta por
hemoconcentracion e hiperproteinemia relativa. La turgencia de la piel disminuye y
los ojos se ven hundidos. Los sintomas del sistema nervioso central se originan por
la disminucion de los procesos oxidativos en el sistema nervioso (debido a la
deficiencia de carbohidratos) y los efectos téxicos de los subproductos metabdlicos,
especialmente el acido acetoacético. En casos agudos, se presentan sintomas
especificos de enfermedades del sistema nervioso, como excitacion, paresia,
parestesia e hiperestesia. Los animales mastican aire, rechinan los dientes, braman,

tienen una mirada salvaje y les gotea la saliva.

Tras el parto, se presenta una forma de cetosis similar a la paresia puerperal, cuyos
sintomas se asemejan a los de esta, con la excepcion de que el reflejo pupilar se
conserva y la terapia con calcio resulta ineficaz (Mlynek and Gtowinska, 2020). En
casos avanzados, los animales entran en estupor y, finalmente, en coma. Los
sintomas de origen hepatico son importantes para el pronéstico y la evolucion de la
enfermedad. En los casos leves de cetosis, generalmente no se encuentran signos
clinicos ni bioquimicos de hepatopatia (Djokovic et al., 2009). En los casos graves
y avanzados, y si el proceso es cronico, se puede observar un higado aumentado
de tamafio y moderadamente sensible a la percusion y palpacion (en la zona

posterior a la Ultima costilla derecha) (Krempasky et al., 2014). Histoldégicamente, se



observa degeneracion grasa (esteatosis) del higado y, en casos avanzados, puede

desarrollarse cirrosis.

2.3 Diagnéstico

El ordefio desequilibrado durante todo el periodo de lactancia suele indicar una
alteracion del equilibrio metabdlico (Serrenho et al., 2022). EI método de referencia
para el diagnéstico de cetosis subclinica en laboratorio es la concentracion de BHB
en sangre y la biopsia hepatica (Faruk et al., 2020). Se considera cetosis subclinica
cuando la concentracion de BHB en sangre es superior a 0.85 mmol/L. Las
investigaciones han demostrado una prevalencia de cetosis en rebafios de
alrededor del 15%, con un nivel critico establecido en el 10% (Bellato et al., 2023).
La concentraciéon de BHB en sangre aumenta después de la alimentacion, por lo
que se recomienda la toma de muestras a intervalos de 4 a 5 horas después de la
primera comida. La muestra debe constar de 12 vacas de un grupo de 50. Si una o
dos muestras resultan positivas, lo que indica valores elevados de BHB, la condicién
del rebafio es critica. Una muestra de rebafio en la que dos o mas vacas de un
grupo de doce resultan positivas se declara positiva para cetosis (Lei, and Simdes,
2021).

También se puede determinar la concentracion de acido acetoacético en sangre
(posiblemente en leche y orina) (Wang et al., 2020). Se considera cetosis subclinica
cuando la concentracién de acido acetoacético es superior a 0,36 mmol/L, mientras
qgue la cetosis clinicamente manifiesta se presenta cuando dicha concentraciéon
supera los 0,5 mmol/L (Pechova and NeCasova, 2018). El acido acetoacético no es
el mejor parametro de laboratorio para el diagnéstico de cetosis, ya que es inestable
y se descompone rapidamente en acetona y diéxido de carbono (Dhatariya et al.,
2020).

La concentracion de cuerpos cetonicos en la leche es aproximadamente un 50 %
menor que en la sangre, y en la orina es varias veces mayor (Enjalbert et al., 2001).

Un aumento en la concentracion de cuerpos cetonicos en la sangre se acompafia
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de una disminucién en la concentracion de glucosa sanguinea. En el ganado bovino,
la concentracion normal de glucosa en sangre oscila entre 2,3 y 4,1 mmol/L, y si es
inferior a 2,3 mmol/L, se considera que el animal padece cetosis (Steen et al., 1997).
Otro indicador valioso son los &cidos grasos no esterificados (AGNE). EI valor
umbral para los AGNE es superior a 0,400 mEqg/L en vacas entre 2 y 14 dias antes
del parto y entre 4 y 5 horas después de la primera comida del dia (Borchardt et al.,
2022). Es fundamental almacenar las muestras correctamente, manteniéndolas
refrigeradas o incluso congeladas desde su recoleccion hasta su entrega al

laboratorio.

Los cuerpos cetonicos en la orina se pueden detectar mediante nitroprusiato de
sodio, la prueba reglamentaria (Kumar and Gill, 2019). Una reaccion positiva se
manifiesta con un cambio de color en la orina, que varia de rosa (+) a rosa/parpura
(++) o purpura oscura (+++), segun la concentracion de cetonas. Actualmente,
existen numerosos meétodos rapidos para detectar cetonas en leche y orina
(conocidos como tiras reactivas), que permiten la deteccion directa de acetona y

acido acetoacético en leche y orina (Faruk et al., 2020).

2.4 Tratamiento y prevencién de la cetosis

La cetosis subclinica conlleva una tasa de descarte de vacas tres veces mayor
durante los primeros 30 dias de lactancia en comparacioén con las vacas que no
presentan cetosis. Ademas, los pequefios productores suelen sobreestimar la
incidencia de cetosis clinica en sus explotaciones (Duffield, 2000). Es posible
administrar glucosa al 25 % en un volumen de 20 L mediante infusién lenta durante
24 h. Se recomienda la administracion oral de precursores metabdlicos de
carbohidratos, principalmente propilenglicol (225 g, dos veces al dia durante dos
dias, seguido de 100 g, una vez al dia durante dos dias) y glicerol (500 g, dos veces
al dia durante 10 dias). Las vacas con cetosis subclinica tratadas con propilenglicol
oral tuvieron una probabilidad 1,3 veces mayor de concepcion en la primera

inseminacion posterior (McArt et al., 2012).
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Se logran efectos metabdlicos positivos mediante el uso de dosis bajas de insulina
de accion prolongada (en combinacion con infusiones de glucosa o la administracion
de glucocorticoides). La insulina reduce la movilizacion de grasa de las reservas
tisulares, promueve la entrada de glucosa a las células y estimula la glucdlisis en el
higado. La insulina humana de accién ultralarga se administra comiunmente a una
dosis de 0,25 Ul/kg de peso corporal por via subcutanea cada 24 a 48 horas. En el
tratamiento y la profilaxis de la cetosis, se utiliza terapia complementaria con
vitaminas y minerales (Cervenka et al., 2021). Por lo tanto, a los animales cetdsicos
se les administra vitamina B12, cobalto, niacina (6 g por via oral) y nicotinamida. Si
presentan sintomas de afectacion del sistema nervioso central, se indica la
administracion de hidrato de cloral. Ademas de su efecto sedante, se ha demostrado
que el hidrato de cloral aumenta la concentracion de &cido propionico en el rumen.
La dosis inicial es de 30 g por via oral, y el tratamiento contindia con una dosis de 7
g, dos veces al dia durante varios dias. Los mejores resultados en el tratamiento y
la profilaxis de la cetosis en vacas lecheras de alta produccion se han obtenido con
el uso del ion6foro monensina. La monensina actla sobre la micropoblacion ruminal,
aumentando la disponibilidad de acido propidnico y, por lo tanto, suprimiendo la
movilizacion de grasas y la formacién de cuerpos ceténicos (Melendez et al., 2019).
El uso de monensina redujo significativamente la incidencia y la duracion de la
cetosis subclinica hasta en un 50%, segun la medicién de la concentracién de BHB
en sangre (Heuer et al., 2001). El prondstico de esta enfermedad es desfavorable
durante periodos de depresion, delgadez extrema y si las vacas no responden a la

terapia ni a los cambios en la dieta.

La prevencion de la cetosis se basa principalmente en una nutricion equilibrada, el
logro de un balance energético positivo y un manejo adecuado de la lactancia y del
periodo seco. En promedio, las raciones alimenticias se incrementan desde la
cuarta hasta la sexta semana antes del parto, alcanzando su maximo
aproximadamente dos semanas antes del parto (Gulinski, 2021). Esto no significa,
por supuesto, que las vacas deban ser engordadas durante este periodo. Las vacas

de buena produccion lechera deben ser alimentadas durante el periodo seco como
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si estuvieran produciendo 5 litros de leche al dia, ademéas de recibir una dieta
moderada. Para prevenir la deficiencia de carbohidratos y, por lo tanto, la aparicion
de cetosis, después del parto y al inicio de la lactancia, se puede suministrar a las
vacas un precursor de carbohidratos, como el propilenglicol, junto con la racién. El
propionato derivado del propilenglicol se utiliza para la gluconeogénesis y estimula

la secrecion de insulina (Ingvartsen et al., 2006).

En este ciclo, una nutricion equilibrada es fundamental, dependiendo de la fase
especifica del ciclo productivo. En el caso de los animales de granja, como el
ganado lechero, la salud y el funcionamiento biolégico suelen ser prioritarios. Es
bien sabido que durante el periparto, las vacas lecheras generalmente se
encuentran en un estado de balance energético negativo (BEN), durante el cual
movilizan las reservas de grasa corporal para proporcionar acidos grasos no
esterificados (AGNE). A pesar de la accion de los mecanismos homeostaticos para

mantener la sangre

La cetosis o hipercetosis predispone a las vacas a enfermedades infecciosas y otras
enfermedades metabdlicas, altera su comportamiento y aumenta el riesgo de
muerte o de ser sacrificadas (McArt et al., 2012, 2015). La cetosis clinica (CC) se
caracteriza por una disminucion de la concentracion de glucosa en sangre y una
reduccion de la actividad de la glucosa en sangre apetite y letargo con BHB
plasmatico >1,2 mmol/L (Duffield, 2000; Dervishi et al., 2021). Ademas, la CK
aumenta el riesgo de desplazamiento de abomaso, laminitis o descarte precoz, y
casi el 60 % de los casos de CK se presentan junto con otros problemas de salud

periparto (Probo et al., 2018).
Por lo tanto, mejorar los tratamientos para la CK es fundamental para mantener la

salud y el bienestar de las vacas periparto durante el periodo posparto y minimizar

el impacto negativo de la CK en la lactancia y la eficiencia reproductiva.
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La movilizacion excesiva de grasa del tejido adiposo (TA) es un factor determinante
para el desarrollo de la CK; sin embargo, las terapias actuales para la CK no se
centran en la lipdlisis. Entre

aproximadamente 3 semanas antes del parto y 5 semanas después, la tasa de
lipdlisis en las vacas supera la de lipogénesis en el TA. Durante este periodo, la
lipdlisis se ve impulsada por los cambios hormonales asociados al parto y el inicio
de la lactancia. La lipolisis también se ve incrementada por los déficits energéticos
causados por la alta produccién de leche y la limitada ingesta de materia seca
(Zachut y Contreras, 2022). Normalmente, a medida que avanza la lactancia, la
lipdlisis en el TA disminuye y la lipogénesis comienza a reponer las reservas de

triglicéridos de los adipocitos.

Sin embargo, cuando el TA presenta una inflamacién exacerbada y respuestas
deficientes a los efectos antilipoliticos de la insulina, la lipdlisis excesiva persiste, lo
que conduce a la CK. Herdt y Emery (1992) propusieron tres pilares para el
tratamiento integral de la cetoacidosis: (1) establecer el apetito normal, (2) restaurar
las concentraciones normales de glucosa en sangre y (3) reducir la disponibilidad
de acidos grasos para la cetogénesis.

Actualmente, el tratamiento aceptado para la CK es la administracién oral de
propilenglicol (PG; Gordon et al.,, 2013). Si bien el PG proporciona glucosa y
estimula la gluconeogénesis, no tiene ningun efecto sobre la movilizacién de grasa
del tejido adiposo. Para inhibir la lipdlisis en el ganado lechero, es necesario actuar
sobre las dos principales vias lipoliticas: la canonica y la inflamatoria (Chirivi et al.,
2022). En la via candnica, las catecolaminas, la hormona del crecimiento y otras
hormonas y péptidos prolipoliticos activan los receptores de la membrana de los
adipocitos, que aumentan la actividad de la adenilato ciclasa, la cual convierte el
ATP en AMPc (Grisouard et al., 2012). Este Gltimo activa la proteina quinasa A, que
finalmente desencadena la lipasa sensible a hormonas (LSH), la enzima con mayor
actividad lipolitica en el tejido adiposo alrededor del parto (De Koster et al., 2018).
La via inflamatoria se desencadena por la activacion de las cascadas de

sefalizacion inflamatoria MAPK y NFkB que estimulan la proteina quinasa C que
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a su vez, activa la HSL (Chirivi et al., 2022).

La niacina (NIA) es un potente inhibidor de la via lipolitica candnica aprobado para
Su uso en vacas lecheras en lactancia. Aunque la NIA reduce eficazmente la lipdlisis
(Pires et al., 2007), la inhibicion de la via lipolitica canonica por si sola puede no ser
suficiente para un tratamiento eficaz de la CK. Las vacas periparto, especialmente
aguellas con CK, se encuentran en

un estado proinflamatorio impulsado por respuestas inmunitarias fisiolégicas y por
eventos de salud (p. €j., estrés por calor, acidosis ruminal subaguda, mastitis,
metritis, retencion de placenta,

cojera, neumonia) que pueden provocar la entrada de bacterias o endotoxinas al

torrente sanguineo.

Recientemente demostramos que la endotoxina LPS aumenta la lipolisis del tejido
adiposo en un 70 % en comparacion con condiciones no estimuladas (Chirivi et al.,
2022). Estos resultados sugieren que la inflamacion podria ser un modulador clave
de la lipdlisis durante el posparto temprano y la CK. Dado el entorno proinflamatorio
en las vacas CK, un enfoque farmacoldgico que utilice un inhibidor de la
ciclooxigenasa (COX), como el flunixina meglumina (FM), podria limitar la activacién

de la via inflamatoria lipolitica (Kovacevic et al., 2019; Inazumi et al., 2020).

3. MATERIALES Y METODOS

3.1 Animales, alojamiento y manejo

El presente estudio observacional retrospectivo se realizd en una granja lechera
comercial de gran tamafio (aproximadamente 3,000 vacas) ubicada en Torreon,
Coahuila (25 °N, altitud 1145 m, precipitacion media anual 234 mm, temperatura
media anual 23,7 °C), entre enero de 2021 y diciembre de 2024.

Todo el uso de animales fue aprobado por el Comité de Cuidado Animal de
[ubicacion omitida por anonimato], siguiendo las directrices para el Cuidado y Uso
de Animales de Granja en Investigacion y Docencia (FASS, 2020).
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Un total de 11,820 vacas Holstein recién paridas fueron elegibles para participar en
el estudio, excluyendo aquellas con distocia severa, edema de ubre o infecciones
uterinas después del parto. Las vacas participantes fueron monitoreadas durante 21
dias posparto y se registraron casos de CC. En algunas vacas se documentaron
eventos periparturientos en multiples ocasiones. La CC se diagnosticé en funcién
de la disminucion del consumo de alimento, la reduccion de la produccién de leche,
la disminucion de la rumia, un aliento dulce y una pérdida de la condicién corporal,
todo ello asociado a una prueba de cetonas en orina positiva (tiras de color rosa

oscuro o morado; Ketostix®, Bayer).

Las vacas fueron alimentadas con una racion mixta total a base de ensilado de maiz,
heno de alfalfa y concentrado (harina de semilla de algodoén, harina de soja, grano
de sorgo y una premezcla mineral) dos veces al dia a las 08:00 y a las 16:00 horas.
La proporcién forraje-concentrado fue de 50:50. La racion cumplia con los
requerimientos de vacas Holstein de 650 kg con una produccion diaria promedio de
leche de 34 kg y 3.5% de grasa corregida (NRC 2001). Las vacas tenian acceso a
agua ad libitum y el rechazo diario de alimento era de aproximadamente el 3%. Las
vacas fueron secadas al dia 224 + 9.5 (DE) de gestacion y trasladadas al corral de
vacas secas. Las vacas secas recibieron una dieta que consistia en un 80% de
forraje (10% de heno de alfalfa, 33 % de ensilado de maiz y 37 % de heno de avena)
y un 20% de concentrado. La dieta contenia 14.3 % de proteina cruda, 1.39 Mcal/kg
NEL y 1.09 % de calcio.

El dia del parto, dentro de las primeras 12 horas posparto, algunas vacas (n=4,348)
recibieron dos bolos al mismo tiempo, con un total de 54 g de calcio proveniente de
cloruro de calcio, propionato de calcio y sulfato de calcio administrados por el
personal de manejo. Ademas, algunas vacas (n=496) recibieron 300 mL de
propilenglicol (PG) por via oral al momento del parto, o vitamina A (2 000 000 UI),
D (colecalciferol; 300 000 Ul) y E (200 mg) (n=4,913) aproximadamente una semana

antes del parto.
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3.2 Variables registradas

Las fechas de parto se agruparon por estaciones: invierno (diciembre-febrero),
primavera (marzo-mayo), verano (junio-agosto) y otofio (septiembre-noviembre). El
namero de lactancias se categorizé en menos de dos, de dos a cuatro y cinco o
mas. La duracion de la gestacion se dividio en tres clases: menos de 275 dias, de
275 a 280 dias y méas de 280 dias. El peso al nacer de los terneros se clasifico en
tres grupos: menos de 37 kg, de 37 a 40 kg y mas de 40 kg. La condicién corporal
se evaluo en el corral de maternidad inmediatamente después del parto por personal
de la explotacion debidamente capacitado. Se utiliz6 una escala de 1 (desnutricion
severa) a 5 (sobrepeso severo), con incrementos de 0.25 (Ferguson et al., 1994).
Las categorias para la puntuacion de la condicion corporal al parto fueron menores

o mayores de 3.5 unidades.

El aborto tardio se defini6 como la pérdida del feto durante el dltimo trimestre (a
partir de los 180 dias de gestacion), resultando en la muerte fetal. Estas vacas
iniciaron lactancias prematuras. Los mortinatos se definieron como la presencia de
un feto muerto durante un parto a término o la muerte de los terneros dentro de las

24 a 48 horas posteriores al parto.

3.3 Analisis estadisticos

Todos los andlisis estadisticos se realizaron utilizando el software SAS (version 9.4;
SAS Institute Inc., Cary, NC), con las vacas como unidades experimentales.
Utilizamos la seleccion progresiva con el procedimiento HPGENSELECT de SAS
(SAS Institute Inc., Cary, NC, EE. UU.) para identificar los factores y sus
interacciones que mejor explican la variacion en la probabilidad de CH o CK en
vacas lactantes primiparas y multiparas. La variable de respuesta fue binomial,
clasificando a las vacas segun presentaran 0 no estas enfermedades

periparturientas.
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Se evaluo la multicolinealidad entre las variables independientes del modelo
completo mediante PROC REG en SAS para calcular el factor de inflacion de la
varianza para cada predictor. No se identificO evidencia de multicolinealidad
problemética. Se realiz6 un proceso de seleccion para identificar posibles variables
explicativas (P < 0,10) entre las siguientes: numero de lactancias, condicion corporal
al parto, peso al nacer del ternero, sexo del ternero, pérdida gestacional tardia,
ocurrencia de mortinatos, parto gemelar, duracién de la gestacion, suplementacion
con calcio al parto, administracion oral de PG al parto, suplementacion con vitamina
D (ADE) aproximadamente una semana antes del parto, administracion de
dexametasona al parto y algunas interacciones relevantes.

Dado que las gestaciones dentro de la misma vaca no son eventos independientes,
e ignorar esta correlacion puede sesgar los resultados estadisticos, en vacas con
gestaciones multiples, la unidad de muestreo (parto) se anidé dentro de las vacas
para tener en cuenta la agrupacion. EI numero de vaca dentro de la gestacion se
tratd como un efecto aleatorio, mientras que los demas efectos principales y sus
interacciones se consideraron fijos. Las proporciones de CC se compararon
mediante PROC GENMOD en SAS con una distribucion binomial y una funcién de
enlace logit, incorporando la instruccion REPEATED vy las variables significativas
seleccionadas mediante el procedimiento HPGENSELECT. Tras eliminar los
predictores no significativos del modelo, se incluyeron el afio y la estacién de parto
como covariables. Los valores de proporcién de las variables analizadas se

compararon mediante la opcién DIFF en SAS.

4. RESULTADOS

La incidencia de CC a nivel de vaca en este estudio fue del 4.0 %. La Tabla 1
muestra los factores que influyen en la aparicion de CC en vacas Holstein de alta
produccion en un ambiente céalido. Las vacas primiparas presentaron una incidencia
significativamente menor (P < 0,001) de CC en comparacion con las multiparas,

mientras que no hubo diferencia (P > 0.05) entre las vacas con 2-4 lactaciones y las
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gue tenian mas de 5 lactaciones. Las vacas en quinta lactancia mostraron la menor

incidencia de CC (Fig. 1).

Tabla 1. Efectos de diversos factores sobre la aparicion de cetosis clinica en vacas
Holstein de alta produccion en un ambiente célido.

Variables

Incidencia de

ketosis clinica

95% intervalos Valor de P

de confianza

Numero de lactaancias
1
2-4
25
Aborto tardio
No
Yes
Condicién corporal al parto
<3.5
>3.5
Suplementacion PG al parto

No

Yes
Dexamethasona al parto
No

Yes

312/ 8439 (3.70)°
88/1671 (5.27)°

76/1710 (4.44)P

443/9517 (4.65)2

33/2303 (1.43)°

35/ 3467 (1.01)?
441/8353 (5.28)b
467/ 11324
(4.12)2

9/496 (1.81)

417/ 9855 (4.23)P

59/1965 (3.0)2

3.30-4.12

4.24 - 6.45

3.52-5.53

4.24 -5.10

0.99-2.01

0.66-1.35

4.88 -5.76

3.92-4.65

0.19-4.36

3.84 -4.65

2.29-3.86

0.0332

<.0001

<.0001

0.0345

0.0396

PG= propylene glycol
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Medias con diferente superindice diferente difieren (P<0.05).

5.5
5.0
4.5
4.0
3.5
3.0
2.5
2.0
1.5

2.8 - 0.4x

1 -0.32x + 0.03x2

Incidence rate

r2=0.97

Y
N

3 4 5 6
Number of lactations

Figura 1. Asociacion entre el nimero de lactancias y la tasa de incidencia de cetosis
clinica en las vacas Holstein de alta produccion en un ambiente calido.

El inicio de la lactancia tras un aborto se asocié (P < 0.01) con una incidencia
significativamente menor de CC. Las vacas con sobrepeso al momento del parto
(condicién corporal > 3.5 unidades) fueron mas propensas a sufrir CC que las vacas
con condicion corporal < 3.5 unidades. Las vacas sin suplementacién que recibieron
PG al parir mostraron una incidencia mucho mayor de CC que las vacas
suplementadas. Las vacas a las que se les inyectd dexametasona al parir
presentaron una menor incidencia (P < 0.05) de CK que las vacas a las que no se

les inyecto6 este corticosteroide al parir.
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5. DISCUSION

En este estudio, la CC se asocié con una mayor paridad, lo que concuerda con
hallazgos previos que indican que el riesgo de desarrollar CC es mayor en vacas
con tres 0 mas partos (Vanholder et al., 2015). Cabe destacar que las vacas con
seis 0 mas lactancias presentaron la menor incidencia de CC. No existen datos
sobre cdmo la edad avanzada influye en la incidencia de CC. La disminucion de la
incidencia de CC en vacas muy viejas podria deberse a su menor produccion de
leche, lo que resulta en una menor movilizacion de grasa y liberacion de acidos

grasos no esterificados (AGNE), reduciendo asi el riesgo de CC (Martens, 2023).

Las vacas cuya lactancia se inici6 con un aborto mostraron una incidencia
significativamente menor de CC. Esto podria deberse a una notable reduccion en la
produccion de leche en estas vacas (23%; Keshavarzi et al., 2020), que
probablemente se deba a un menor desarrollo o renovacion de las glandulas
mamarias, ya que la mayor parte del desarrollo de estas glandulas ocurre en el
altimo mes antes del parto (Davis, 2017). Esta menor producciéon de leche podria
haber ayudado a prevenir un balance energético negativo severo, una movilizacion
excesiva de grasa, la produccion hepética de NEFA vy, posteriormente, la aparicion
de CC.

Se ha observado cetosis con mayor frecuencia en vacas con sobrepeso al momento
del parto que en vacas con una condicidén corporal moderada (Mellado et al., 2023;
Zhang et al., 2025). Los hallazgos de este estudio respaldan esta observacion. La
sobrealimentacion durante el periodo seco disminuye el apetito después del parto,
aumenta el balance energético negativo posparto y conduce a una mayor
movilizacion de grasa y una produccion excesiva de cuerpos ceténicos (Locher et
al., 2015; Daros et al., 2021). De hecho, el desequilibrio metabdlico en estas vacas
sobrealimentadas comienza antes del parto, causando una movilizacion significativa
de las reservas de grasa Yy lipidosis hepatica, condiciones que preceden a la
hipercetonemia después del parto (Herdt, 2000).
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La suplementacion preparto con PG en vacas reduce la incidencia de cetosis, como
se informo6 previamente (Piantoni y Allen, 2015; Gohary et al.,, 2016). El efecto
beneficioso de la PG se logra al aumentar los niveles de glucosa sérica, mejorar la
funcion hepética y optimizar el metabolismo energético en vacas lecheras al
momento del parto (Song et al., 2025). De manera similar, las vacas tratadas con
dexametasona al momento del parto presentan una menor incidencia de cetosis que
las vacas no tratadas. Esta respuesta se produce porque los glucocorticoides
disminuyen las concentraciones de cetonas en sangre en vacas con cetosis y
aumentan los niveles de glucosa en sangre en vacas lecheras con cetosis (Shpigel
etal., 1996; Lima et al., 2010). Sin embargo, el uso de corticosteroides para prevenir
o tratar la cetosis puede reducir la produccion de leche durante el primer mes
después del parto y tiende a disminuir la tasa de prefiez al primer servicio (Tatone
et al., 2016). Por lo tanto, debido a sus efectos adversos secundarios, la
administracion de dexametasona puede no ser adecuada para prevenir la CK en las

granjas lecheras (Swartz et al., 2023).

6. CONCLUSIONES

Este estudio confirm6é que las vacas con sobrepeso y la paridad avanzada
aumentaron la incidencia de cetosis clinica. El estudio también confirmé que la
administracion de propilenglicol y dexametasona al momento del parto redujo la

incidencia de cetosis clinica.
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