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Resumen

La mastitis bovina es una de las entidades mds costosas para los productores de
leche a nivel mundial. Tiene varias etiologias, entre las que se destaca la infeccién
por agentes bacterianos. Los tratamientos antimicrobianos traen consigo pérdidas
econdmicas por los tiempos de retiro en leche, por la compra de medicamentos y
adicionalmente generan problemas de resistencia a los antibidticos que se constituye
en un problema de salud publica a nivel mundial. Ante esta situacién se han venido
realizando estudios sobre tratamientos alternativos para el manejo de la mastitis
bovina. Con esta revisiéon bibliogrdfica se aborda la mastitis desde la etiologia
y epidemiologia hasta los métodos diagnésticos empleados para la enfermedad,
asi como algunos productos farmacolégicos que se han utilizado por anos para el
tratamiento de la misma. Finalmente se revisan algunos principios alternativos que
han sido Utiles en el tratamiento de la mastitis y que se han encontrado al estudiar
en ellos caracteristicas antimicrobianas, las cuales deberian tenerse como opciones
para futuros planes terapéuticos.

Palabras clave: mastitis, terapias alternativas, productos naturales, actividad
antimicrobiana.
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Topics in bovine mastitis: from
etiology to some alternative
therapies

Abstract

Bovine mastitis is one of the costliest diseases
for milk producers globally. It presents various
etiologies of which infection by bacterial agents
stands out. Antimicrobial treatments bring about
economic losses due to milk disposal periodsand
medication costs. They also generate antibiotic
resistance problems which constitute a public
health issue worldwide. To face this situation
studies have been conducted on alternative
treatments for bovine mastitis. This bibliographic
review deals with mastitis from etiology to
epidemiology to diagnostics methods employed
for the disease, as well as some pharmacological
products that have been used over the years for
its treatment. Finally, some useful alternative
principles for mastitis are reviewed, which have
been found when studying the antimicrobial
characteristics in them. These characteristics
should be considered as options for future
therapeutic plans.

Key words: mastitis, alternative therapies, natural
products, antimicrobial activity.

Toépicos na mastite bovina:
desde a etiologia até algumas
terapias alternativas

Resumo

A mastite bovina é uma das entidades mais
custosas para os produtores de leite a nivel
mundial. Tem vdrias etiologias, entre as que
se destaca a infeccdo por agentes bacterianos.
Os tratamentos antimicrobianos trazem consigo
perdas econdmicas pelostempos de retiro na leite,
pela compra de medicamentos e adicionalmente
geram problemas de resisténcia aos antibiéticos
que se constitui num problema de saude publica
a nivel mundial. Frente esta situagdo se veem
realizando estudos sobre tratamentos alternativos
para o manejo da mastite bovina. Com esta
revis@o bibliografica se aborda a mastite desde
a etiologia e epidemiologia até os métodos
diagnésticos empregados para a doenca, assim
como alguns produtos farmacolégicos que
se ha utilizado por anos para o tratamento da
mesma. Finalmente se revisam alguns principios
alternativos que hd sido Uteis no tratamento
da mastite e que se hd encontrado ao estudar
neles caracteristicas antimicrobianas, as quais
deveriam ter como opg¢des para futuros planos
terapéuticos.

Palavras chave: mastite, terapias alternativas,
produtos naturais, atividade antimicrobiana.
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Introduccién

La mastitis bovina es wuna enfermedad
importante que causa pérdidas econdmicas a
los productores de leche. Se caracteriza por una
respuesta inflamatoria de la gldndula mamaria
causada por cambios fisioldgicos y metabdlicos,
trauma o mds frecuentemente, microorganismos
patégenos contagiosos o ambientales.  Se
presenta en forma endémica en gran parte del
mundo (Calderén, Martinez, & Cardona, 2009).
Esta patologia tiene varias consecuencias, como
disminucion en la produccion de leche, reduccion
en su calidad e incremento en los costos de
produccion. Es una enfermedad multifactorial ya
que el riesgo de infeccidon depende de la habilidad
de la vaca para contrarrestarla, del tipo, nimero
y patogenicidad de las bacterias presentes y
fundamentalmente, de las condiciones del
medio ambiente y del manejo general y sanitario
del ordeno (Xiao-wei Zhao, Yong-xin Yang*,
Dong-wei Huang, Guang-long Cheng, 2015).
Histéricamente para su manejo ha sido necesario
el uso de fdrmacos de sintesis quimica como lo
son los antibidticos (Cerniglia & Kotarski, 1999;
FAO, 2001), los cuales tienen consecuencias
negativas en la salud humana e inducen la
resistencia a los mismos (Schrezenmeir & de

Vrese, 2001).

En las dltimas décadas se viene considerando
que los venenos de animales son fuentes ricas
en compuestos bioactivos, potencialmente Utiles.
Se ha encontrado en venenos de serpientes un
gran numero de proteinas con actividades sobre
receptores especificos y tal especificidad convierte
las toxinas en fuentes potenciales de disefo de
nuevas moléculas con actividad farmacolégica;
ademds, el descubrimiento de algunas proteinas
que da origen a patentes suministra a los
investigadores de campos como la biomedicina y
la farmacia una herramienta indispensable para
la innovacién y la aplicacién de dichas proteinas
como alternativas terapéuticas (Pereanez, 2014).

No solo se han investigado los venenos de
serpientes como fuentes ricas en compuestos
bioactivos. De algunas plantas se han investigado
sus extractos y aceites ecensiales como en el
caso del Origanun aplii y Origanun vulgare
investigadas por Nascimento et al., (2007), otras
como el Jamboldn, syzygium cumini evalada
por (Voigt Mota et al., 2013) y, Tagetes minut,
L. Cymbopogon citratus (DC.) y Stapf conocidas
coloquialmente como (chinchillo, hierba-cidro y
limoncillo) evaluadas por (Lambrecht Gongalves
etal., 2013); todas estas han mostrado resultados
en cuanto a su actividad bactericida sobre
agentes que pueden desencadenar la mastitis.

Esta revisién de literatura, busca entender la
mastitis desde la etiologia y epidemiologia
hasta los métodos diagndsticos empleados para
la enfermedad, asi como algunos productos
farmacolégicos que se han utilizado por anos
para el tratamiento de la misma. Finalmente
se revisan algunos principios alternativos que
han sido Utiles en el tratamiento de la mastitis
y que se han encontrado al estudiar en ellos
caracteristicas  antimicrobianas, las cuales
deberian tenerse como opciones para futuros
planes terapéuticos.

Mastitis

La mastitis es definida como la inflamacion de
la gldndula mamaria por causas asociadas a
patégenos (Bedolla, 2007). Ramirez, 2013 la
define no solo como una inflamacién de tipo
infecciosa sino también traumdtica o tdxica.
Ademds, sostiene que no todos los procesos
inflamatorios estan asociados a una infeccién,
como en el caso de la mastitis subclinica, ya
que algunos de los factores etiolégicos van a
hacer un proceso lesivo al epitelio de la gldndula
generando asi un proceso inflamatorio. Es
una de las enfermedades que mds afecta a la
industria lactea a nivel mundial, representando
pérdidas econémicas de por lo menos 35 mil
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millones de pesos anualmente (Aguirre Bedoya
& Montes Montoya, 2016), reduciendo entre un
4 y un 30% la producciéon de leche (Santivanez-
Ballén et al., 2013) y haciendo que se descarten
un 7% de los cuartos afectados e incrementando
los costos veterinarios.

Ademds de las implicaciones econémicas, hoy
en dia es considerada como un problema de
salud publica por tener la capacidad de afectar
la salud humana, por ejemplo, en el caso de las
infecciones, las cuales alteran tanto la calidad
nutritiva como higiénica de la leche (FAO, 2001;
Kruze, 1998; E. J. Ramirez, Munoz, Herrera, &
Vergara, 2009; Ramirez Vésquez et al., 2011;
Santivanez-Ballén et al., 2013).

La signologia de la enfermedad varia segun la
manifestacion clinica y la interacciéon patégeno —
respuestainmune del hospedero (Ramirez, 2013).
Esta inflamacion puede presentar dos formas
que podrian variar en cuanto a su presentacion
clinica, diagndstico e intensidad del tratamiento.
La mastitis subclinica es la forma mds dificil
de detectar y mds comudn (Bedolla, 2007),
afectando hasta 8 de cada 10 vacas positivas
(Aguirre Bedoya & Montes Montoya, 2016). El
conocer los signos clinicos fisicos de esta forma
resulta complicado, ya que esta no manifiesta
inflamacién a nivel macro en la ubre, y hace de
este un problema a la hora de la deteccién por
inspeccion y palpacién, tanto de la gldndula
mamaria como de la leche llevando a que el
cuadro pase inadvertido (Santivanez-Ballon et
al., 2013). Sin embargo, los casos de mastitis
subclinica se caracterizan por disminucién en la
produccion y calidad de la leche encontrando
en las pruebas diagndsticas un aumento en el
conteo celular por aumento de componentes
inflamatorios y bajas concentraciones en
caseina, lactosa vy lactoalbimina (Ramirez
Vdsquez et al., 2011.,Smith, 2010). Los métodos
de diagndstico mas Para evitar que esto suceda
y poder asi emitir un diagndstico, se han venido
empleando diferentes pruebas de campo, entre

ellas el Californian Mastitis Test y el conteo de
células somdaticas (Ramirez, 2013).

Por el contrario, un animal con aumento
del tamano, dolor, rubor y aumento de la
temperatura a nivel de la ubre es sospechoso
de mastitis de tipo clinica (Ramirez Vdsquez
et al, 2011). Aguirre Bedoya & Montes
Montoya,(2016) complementan la signologia
local con manifestaciones de tipo sistémica como
episodios febriles, disminucion en el consumo de
alimento, letargo, taquipnea, diarrea y animales
en posicion decubito.

Anatomia y fisiologia de la glandula mamaria

Las gldndulas mamarias, se clasifican como
gldndulas sudoriparas exocrinas modificadas, con
estructura tuboalveolar (Herndndez & Bedollq,
2008),cuya funcién es la formaciéon de leche
para la nutricién del neonato (Koning, 2008).
Anatémicamente en esta glandula sobresalen: a)
el aparato suspensorio de la gldndula mamaria,
el cual la fija a la zona ventral del animal, a la
pared toracica y abdominal. Estd compuesto por
piel, tejido subcutdneo, ligamento suspensorio
lateral superficial y profundo, tendén subpélvico
y el ligamento suspensorio medio, el cual es
la principal estructura de soporte de la ubre
(Herndndez & Bedolla, 2008). b) parénquima,
el cual estd compuesto por alveolos glandulares
los cuales producen y excretan leche. La
composicién de varios alveolos, van a dar a la
formacioén de lobulillos glandulares mamarios los
cuales estan separados por tabiques por donde
discurren vasos y nervios. Para la formacion de
un litro de leche deben circular entre 300 y 500
litros de sangre por la gldndula (Koning, 2008);
c) conductos lactiferos, los cuales se encargan
de drenar en los senos de las cisternas. Tienen la
capacidad de almacenar la leche que llega de los
alveolos por los conductos de los lobulillos de la
gldndula mamaria (Herndndez & Bedolla, 2008;
Koning, 2008); d) seno lactifero, el cual también
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es conocido como la cisterna de la gldndula.
Es un sistema colector ubicado dorsal al pezén,
con una capacidad de almacenamiento de
aproximadamente 100-400 ml. La cisterna del
pezdn se conoce también como meato del pezén
o conducto del pezén, el cual en momentos de
presién se da su apertura y permite la salida de
la leche.(Herndndez & Bedolla, 2008; Koning,
2008); e) vascularizacién de la glandula, la cual
estd irrigada por la arteria pudenda externa de
donde surgen las arterias mamarias craneales y
caudales. De forma complementaria la glandula
mamaria va a tener una irrigacién dada por la
pudenda interna (Getty, Sisson, & J.D., 1982;
Herndndez & Bedolla, 2008; Koning, 2008;
Ramirez, 2013).

Lactogénesis

Es el proceso fisioldgico de la produccion de leche
y estd mediado por la prolactina. En acciones
de manipulacién de la ubre como el ordefo o
la succién, se da una captacién del estimulo
por medio de barorreceptores que envian
una senal al hipotdlamo donde se bloquea la
sintesis de dopamina que es inhibidor directo
de la prolactina. A su vez las células del nucleo
paraventricular se estimulan y producen péptido
intestinal vasoactivo que estimula la liberacién
de prolactina (Cunningham & G., 2014;
Gomez-Quispe,  Elisban;  Santivanez-Ballén,
Stefani,Arauco-Villar, Fernando, Espezua-Flores,
Oscar; Manrique-Meza, 2015; Ramirez, 2013).

La eyeccion o expulsion de la leche, es un
proceso necesario para mantener la lactogénesis
ya que como describe (Cunningham & G,
2014), si esto no ocurre durante las primeras
16 horas, su sintesis comienza a inhibirse. Este
proceso también es mediado por un mecanismo
neurohormonal, activado por barorreceptores
localizados a nivel de la dermis del pezon,
estimulos auditivos, visuales y olfativos ante los
cuales se da la liberacién de oxitocina por los

nucleos supradptico y paraventricular al torrente
sanguineo. La unién de estas moléculas de
oxitocina a sus receptores genera contraccion
de los alveolos y células mioepiteliales del pezén
generando expulsién de la leche al conducto del
pezén (Cunningham & G., 2014; B. P Smith,
2010).

Mecanismos de defensa de la glandula mamaria

La inmunidad innata es la primera linea de
defensa en estadios tempranos de la enfermedad,
dentro de los cuales se encuentran las barreras
fisicas o anatémicas, factores solubles como la
lactoferrina y el componente celular (Pereyraq,
Dallard, & Calvinho, 2014).

Los mecanismos de defensa anatémicos son
todas aquellas barreras externas e internas que
van aimpedirla colonizacién de agentes exégenos
al parénquima del pezén y por consiguiente la
iniciacion de un cuadro infeccioso. Entre estas
se encuentran la piel del pezén (que debe ser
sana, con buena flexibilidad y suavidad ya que
el estrato corneo actia como una barrera que
evita la penetracion de agua) y factores como
alteraciones dérmicas en cuanto a pH, humedad,
entre otros pues favorecen la colonizacién por
patégenos (Gémez-Quispe, Elisban; Santivanez-
Ballén, Stefani, Arauco-Villar, Fernando,
Espezua-Flores, Oscar; Manrique-Meza, 2015;
Meglia & Mata, 2002).

El conducto del pezén junto con el musculo liso
del mismo, son otro mecanismo de defensa
anatémico. La disposicion anatémica del
conducto del pezén de forma tortuosa, la longitud
y el didmetro, dificulta la infeccién ya que como
expone (Meglia & Mata, 2002) a mayor diametro,
mayor prevalencia de enfermedades.

Otro mecanismo es la formacién del tapén
de queratina, el cual es sintetizado por las
células epiteliales y cuya funcién es atrapar los
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microorganismos y posteriormente, durante el
proceso del ordeno, expulsarlos. Ademds de
esto, se han descrito cualidades bactericidas y
bacteriostdaticas como lo expone (Smith, 2010).

La respuesta celular se inicia una vez un agente
patébgeno es reconocido por los macréfagos
en el interior del pezén, a partir de lo cual se
da un proceso de quimiotaxis en donde se
reclutan neutréfilos que hacen fagocitosis.
Dicha quimiotaxis es mediada sobre todo por
interleuguina 8 y el factor C5a del complemento.
Los neutrdfilos entonces se adhieren al endotelio
vascular para después ingresar a la leche a través
de las uniones celulares(B. P Smith, 2010).

Una vez activados, los neutréfilos expresan
receptores de membrana que facilitan la
fagocitosis. La unién de los receptores con sus
ligandos estimulan al neutrdfilo a captar el
agente, adherirlo al fagosoma y posteriormente
unirse con los granulos citoplasmadticos
para formar el fagolisosoma donde se da la
degranulaciéon del neutréfilo y posteriormente
la muerte del microorganismo(Arce-paredes,

2004; B. P Smith, 2010).

Entre los sistemas microbicidas de los neutrdfilos,
se conoce uno dependiente y otro independiente
de oxigeno. El primero es conocido como estallido
respiratorio, en el cual se da la producciéon de
sustancias microbicidas como el hipoclorito, el
anién superoxidoy el peréxido de hidrogeno. Estas
dos Ultimas son especies reactivas de oxigeno
que interacttan para formar hidroxilo y oxigeno
singlete, y son radicales altamente bactericidas
(Gabelloni et al., 2013). Los independientes de
oxigeno son mediados por péptidos catidénicos
con funciones bactericidas y antimicéticos que
se conocen como bactenecinas y defensinas.
Estos péptidos con las enzimas hidroliticas y la
lactoferrina de los grdnulos del neutréfilo ayudan
a la fagocitosis del patégeno.(B. P Smith, 2010).
Después de este proceso, los neutréfilos sufren
muerte celular programada o apoptosis (B.

Smith, 2009).

Otras células que intervienen en este proceso
son los macréfagos y los linfocitos; ambas
constituyen la mayor parte de las células en
los cuartos sanos. Los macréfagos ingieren y
matan los microorganismos, son esenciales en
las infecciones de tipo crénico o en los periodos
secos de la gldndula mamaria. A su vez los
macréfagos presentan antigeno a los linfocitos T
que liberan citoquinas para activar los linfocitos
B. Los linfocitos son las udnicas células del
sistema inmune que reconoce los antigenos por
receptores de membrana y que son especificos
para patégenos invasores. La funcién de los
linfocitos B reconocer sustancias para producir
anticuerpos y secretar inmunoglobulinas. Estas
células representan en un 20% de la poblacion
de linfocitos. Por el contrario las células T
representan el 45% de los linfocitos y su funcién
es destruir los patégenos a través del contacto
directo.(Herndndez & Bedolla, 2008; Ramirez,
2013; B. P Smith, 2010).

Finalmente, se deben mencionar las células
epiteliales de la glandula mamaria como otras
involucradas en la respuesta inmune innata.
Como menciona Pereyra etal., (2014) la reaccién
de etas células se da en las primeras 24-30 horas
post infeccion y sus funciones van a depender
del patégeno con el cual se esté enfrentando,
liberando citoquinas proinflamatorias,
quimioquinas y proteinas de fase aguda lo cual
se destaca en el inicio y desarrollo del proceso
inflamatorio (B. P Smith, 2010).

En cuanto a los mecanismos de defensa no
celular, la gldndula mamaria dispone de la
lactoferrina y la lactoperoxidasa; la primera es un
mecanismo de tipo soluble; es una glucoproteina
fijadora de hierro sintetizada por las células
epiteliales y fagociticas de la gldndula mamaria
y de baja concentracién en leche. Su mecanismo
de accidon incrementa la capacidad fagocitica de
los neutréfilos y hace que el crecimiento de las
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bacterias dependientes del hierro sea inhibido
(estafilococos y las coliformes) (Smith, 2010). Por
el contrario, la lactoperoxidasa es una proteina
con capacidad antimicrobiana que desempena
una funcién menos importante en cuanto a la
defensa de la gldndula (Smith, 2010).

Como un mecanismo no celular adicional,
estdn las inmunoglobulinas. En la leche, las
concentraciones de inmunoglobulinas son bajas,
pero en procesos infecciosos se puede dar un
incremento por una sintesis local y un aumento
de la permeabilidad tanto vascular como de
las células epiteliales mamarias. Entre estas
inmunoglobulinas se destacan las opsonizadoras,
las cuales son facilitadoras de los neutréfilos para
una fagocitosis eficiente y las no opsonizadoras
que se encargan de neutralizar tanto las toxinas
como las bacterias y evitan a su vez la adherencia
de bacterias a las células epiteliales(B. P Smith,

2010).

Etiologia de la mastitis

La etiologia de la mastitis tanto clinica como
subclinica varia segun la regién o el pais. Debido
a esto es importante identificar los agentes
circulantes antes de implementar cualquier plan
de tratamiento (Ruiz et al., 2011).

Existe un nimero de bacterias Gram positivas
que resultan siendo Utiles, sin embargo,
otras como las saprofiticas y patégenas son
contaminantes; a estas Ultimas pertenecen:
Micrococcus, Staphylococcus, Streptococcus,
Lactobacillus, Listeria, Corynebacterium,
Microbacterium,  Propionibacterium,  Bacillus
y Clostridium. Otro tipo de bacterias, que
alteran tanto composicional como fisicamente
la leche y afectan negativamente en la salud
son las bacterias Gram negativas entre las que
se encuentran Pseudomonas, Aeromonas,
Flavobacterium, Alcaligenes y Acinetobacter, y
las bacterias coliformes, las cuales incluyen los

géneros: Escherichia, Citrobacter, Enterobacter y
Klebsiella (Ramirez et al., 2001).

Otro tipo de clasificacién de los agentes
bacterianos se describe a continuacion:

Al grupo de los patégenos menores pertenecen:
Mycoplasma, Pasteurella, Nocardia, Listeria y
algunos hongos y levaduras (Ramirez Vasquez et
al., 2011). Dentro de los patbgenos mayormente
aislados en cuadros de mastitis subclinica
podemos encontrar: Staphyloccocos coagulasa
negativa, que tiene una prevalencia comprendida
entre 5,5y 27,1% por cuarto positivo. Y de los
estreptococos coagulasa positivos, bacterias
coliformes y estaphyloccocos coagulasa positiva
se destaca el Staphylococcus aureus (Ramirez
Vdsquez et al., 2011).

Epidemiologia

Para poder encaminar un método diagndstico
e instaurar un plan tratamiento para la mastitis,
es importante el conocer la epidemiologia de la
misma.

En un estudio llevado a cabo en la Sabana de
Bogotd, se logré determinar que las vacas que
son sometidas a un ordefo manual presentan
menor incidencia de mastitis en comparacién
con aquellas que son llevadas a un ordefno
mecdnico. A su vez, lograron determinar en
el mismo estudio que los animales que son
trabajados en un ordefo mecdnico presentan
una mayor incidencia de mastitis clinica en sus
cuartos afectados (Trujillo y Gallego, 2010).

En otro estudio realizado por Ramirez et al.,
(2011) en el altiplano del norte de Antioquia
detectaron con la prueba de Californian Mastitis
Test (CMT) un 20% de cuartos positivos a mastitis;
la enfermedad subclinica tuvo una prevalencia
de 39,5% por vaca y la de mastitis clinica fue de
1,7%. Mediante cultivos de muestras de leche
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se determiné que 23,9% fueron negativas y 34%
positivas a Streptococcus agalactiae y 10,2% a
Estaphylococcus coagulasa negativo.

Factores predisponentes

La mastitis es una enfermedad polifactorial ya
que el riesgo de infeccion depende tanto de
la vaca y su manejo, como del ambiente y el
patégeno (Corbellini, 2002).

Durante la etapa productiva, como lo menciona
Xiao-wei Zhao, Yong-xin Yang*, Dong-wei
Huang, Guang-long Cheng,(2015) la mastitis
por E. coli es una patologia muy comidn en
vacas lactantes, la cual se manifiesta con
cambios composicionales en la leche, procesos
inflamatorios y disminuciéon en la produccién
lactea.

En cuanto al ambiente y época del ano,
que corresponde al lugar donde habitan los
animales, se debe evitar que éste sea himedo,
con altas cargas de material orgdnico y fecal,
ya que esto se convierte en un nicho para los
“patégenos ambientales” los cuales colonizan
el pezéon de la vaca en momentos como el
ordefo y el proceso de transiciéon del individuo
(Corbellini, 2002). Disminuir el estrés del animal
involucra unas medidas higiénicas y de manejo
durante su permanencia en la explotacién. El
garantizar buenas pasturas y la aplicaciéon de
buenas prdcticas ganaderas, disminuye el estrés,
el cual influye negativamente en los mecanismos
de defensa del animal, haciendo que aumente
la prevalencia de los casos clinicos y se dé una

alteracién en la calidad de la leche (Kruze,
1998).

Existen asimismo, factores propios de la vaca que
deben ser tenidos en cuenta, como por ejemplo
la forma de la ubre; lo ideal es buscar que la
ubre sea proporcionalmente grande ya que
de acuerdo a esto serd la produccién, con un

sistema ligamentoso bien estructurado para evitar
traumatismos. Como explica en su investigacién
Riera-Nieves et al.,( 2006) la ubicacién y forma
de los pezones, la forma de la punta del pezén'y
el largo del pezdén son caracteristicas anatémicas
que influyen en la predisposicion a la mastitis.

En bovinos, se ha determinado la asociacién
de algunos genes que confieren resistencia
o susceptibilidad a mastitis. Los genes del
Complejo Mayor de Histocompatibilidad bovino
(BoLA) son genes que se encuentran en el
cromosoma 23; estos tienen varios marcadores
moleculares asociados a mastitis, uno de estos
es el DRB3 el cual se expresa en células como
macréfagos, células dendriticas y linfocitos B,
quienes presentan antigenos a los linfocitos T
ayudadores, para asi desencadenar respuesta
contra los patégenos. Estos genes han sido
altamente evaluados, entre ellos el DRB3.2, el
cual se asocia con la presentaciéon de mastitis.
Otros genes implicados son los de los receptores
tipo toll- 4 (TLR-4) que detectan la estructura
del lipopolisacarido de bacterias Gram negativas
(Herrera, 2008; E. J. Ramirez et al., 2009;
Ramirez, 2013).

La transmisién de la mastitis se altamente
influenciada por las manos del ordehador,
pezoneras, agua, trapos o utensilios de limpiezade
ubres o un mal aseo de las ubres, especialmente

por Estrpotococcusy Estaphilococcus (Andresen,
2001; N. Ramirez et al., 2001).

Diagnéstico

Basados en la exploracién clinica rutinarig,
algunos animales positivos a mastitis pueden
pasar inadvertidos (Gémez-Quispe et al., 2015).
Para evitar esto se han empleado pruebas de
laboratorio y de campo que pueden facilitar el
diagnéstico de las positivas o sospechosas, entre
las cuales se conocen: observacion y palpacién
de la ubre, prueba de la escudilla y prueba
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del pano negro, y las pruebas quimicas como:
California Mastitis Test, método de conductividad
eléctrica y conteo de células somdticas en leche
de cuarto y vaca (Bedolla, 2007; Gémez-Quispe
etal., 2015; Ramirez, 2013).

Para Ramirez (2013) a la hora de realizar una
prueba diagndstica es importante que el examen
se realice de forma detallada para todos los
sistemas.

Observaciény palpacion de la ubre: el proceso de
inflamacién originada en la mastitis va a generar
un aumento de la temperatura, enrojecimiento
de la zona y dolor, debido a la activacién del
sistema inmune con el fin de reparar el problema
y a su vez focaliza el proceso infeccioso previendo
un proceso septicémico por migracion a algunos
otros 6rganos o sistemas del animal (Bedolla,

2007).

Pruebas de la escudilla de ordeno y la prueba del
pano negro: son pruebas fisicas indtiles a la hora
de realizar un diagndstico de mastitis subclinica,
solo son Utiles en aquellos procesos avanzados
en los cuales se pudiera observar codgulos en las

muestras (Bedolla, 2007).

Pruebas quimicas:

o Cadlifornian mastitis test (CMT): es un
método diagndstico util, practico y econémico
en el cual se emplea un reactivo conocido
como lauril sulfato de sodio al 3%, que se
une al ADN de los leucocitos y estos a su vez
con material proteico de la leche, los cuales
forman las estructuras fibrosas en la leche. El
uso de esta prueba de campo permite obtener
resultados inmediatos y con una especificidad
del 93% y una sensibilidad de 66,7% para
infecciones asociadas a patdégenos mayores,
del 49,5%, para patégenos menores, y de un
84% para patégenos ambientales (Bedollg,
2007; Carlos M trujillo, Andres F Gallego,

2010; Gbémez-Quispe, Elisban; Santivanez-
Ballén, Stefani,  Arauco-Villar, Fernando,

Espezua-Flores, Oscar; Manrique-Mezaq,
2015; Ramirez, 2013).

Los resultados que se obtienen de esta prueba
varian segun el promedio de células somdaticas
en cada clase, para lo cual estd estipulado que:

o Recuento de células somdticas (RCS): es
un método diagndstico llevado a cabo en
laboratorios y en campo, que consiste en la
medicién de las células somdticas, ya sean
de tipo sanguineo o epiteliales presentes en
la leche, las cuales sirven como indicador
de los problemas dados por la inflamacién
ya sea de origen infeccioso o traumdtico.
Estas células estan presentes en las ubres
sanas en una concentracién en leche que
varia entre 100.000 y 200.000 SC/ml con
una proporcion del 1 a 11% de neutrdfilos
en una ubre sana lo que en procesos
inflamatorios puede incrementarse hasta un
90%(Ramirez, 2013). Sin embargo, en un
proceso inflamatorio, téxico o mecdnico en
la gldndula, se da quimiotaxis y diapédesis
de leucocitos generando un incremento en el
recuento celular somdtico(Jiménez-Granado,
Sanchez-Rodriguez, Arce, & Rodriguez-
Estévez, 2014; N. Ramirez et al., 2001).

Esta es una prueba de alta utilidad para realizar
diagnéstico de mastitis subclinica, aunque para
Ramirez et al. (2001) esta prueba presenta
alta variabilidad, ya que el nimero de células
somdticas varia segun la edad, raza, hora de
toma de la muestra y periodo final de la lactancia.
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Cultivo para identificacién bacteriana vy
susceptibilidad antimicrobiana: este método
diagnostico permite identificar de forma
detallada el patégeno, ya que por medio de
estudios de colonia y coloraciones de gran
se evaluan morfolégicamente las bacterias
en gram positivos y gram negativos.A su
vez, permite ahondar mds en la clasificacion
conociendo género y especie por medio de
pruebas de coagulasay catalasa. Esta prueba
serealiza cultivando las muestras obtenidas en
la leche en agares sangre, mac Conkey, Ogy,
entre otros,estos se dejanincubarporperiodos
de tiempo entre 14 y 48 horas a temperatura
de 37°C en condiciones aerdbicas(Rangel,
Rodriguez, Bernate & Velilla, 2011; Sdnchez
Bonilla & Gutiérrez Murillo, 2015). A su vez a
estos cultivos se les puede realizar una prueba
de sensibilidad a antibidticos. (Cunningham,
2014;Rangel et al., 2011)

Conductividad eléctrica: esta prueba mide
la capacidad de conduccién de corrientes
eléctricas entre dos electrodos que son
representadas en milisiemens (mS). Para
detectar la mastitis se detectan los cambios
i6nicos que ocurren durante la inflamacion,
ya que el flujo de sodio y cloro aumentan
en procesos inflamatorios y aumenta el
componente electrolitico de la leche. Estos
medidores puedenserinstaladosdirectamente
en la mdquina de ordefo o pueden ser usados
individualmente. Se debe tener en cuenta que
la edad y el estado de lactacion son factores
que afectan la conductividad eléctrica lo que
nos puede arrojar resultados falsos positivos
o falsos negativos. Lo anterior lo convierte en
un método no muy confiable en comparacion
a algunos métodos convencionales.(Bedollg,
2007; Ramirez, 2013).

Papel indicador de mastitis: para esta
prueba se emplea una tirilla similar a la
empleada para la medicién de pH, la cual
se impregha con una gota de leche y se

obtiene una coloracién. La lectura de esta se
realiza observando el color arrojado. Si este
corresponde a un pH superior o igual a 7 se
considera un animal sospechoso a mastitis

(Bedolla, 2007).

Prevencién

La capacidad de produccién, el recuento
de células somdticas y la predisposicion a
mastitis estdn relacionadas intimamente con la
morfologia del pezén (Riera-Nieves et al., 2006).

Como expone Kruze (1998), un programa
de prevencion y control de mastitis, para que
sea aceptable, econémico y factible debe ser
aplicado bajo diferentes condiciones de manejo.
A lo que Calderén Rangel et al. (2008) propone
la implementacién de una buena rutina de
ordeno que consiste en: formacién de grupos de
ordenos adecuados con un orden: comenzando
por las recién paridas y finalizando con vacas
enfermas o sometidas a antibioticoterapias,
peluqueado de la ubre, adecuado despunte,
separacién de animales enfermos a mastitis,
lavado o presellado y secado de los pezones.

Tratamiento

Para Ruiz (2011) la implementacién de un
programa de control y prevencién de la mastitis
debe hacerse con base en las caracteristicas de
los microorganismos para asi tener un programa
mds eficiente. A su vez San Martin et al., (2002)
dice que para seleccionar adecuadamente un
antibidtico, se debe conocer no solamente el
agente etiolégico sino también su sensibilidad
a los antibiéticos, mencionando los siguientes
grupos de farmacos como los mds usados en la
mastitis clinica: Betalactdmicos, cefalosporinas,
tetraciclinas, macrélidos, aminoglucésidos vy
sulfonamidas.
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Para realizar un tratamiento mds efectivo, es
importante conocer el periodo de tiempo por
el cual se va manejar la antibioticoterapia y
el peso del animal para realizar una correcta
dosificacion.

Concha (2009) expone el uso de penicilinas
en el caso de estreptococosis, de espiramicina
para staphylococosis y trimetropin-sulfa o
enrofloxacina para los casos de coliformes.

Con relaciéon a los Estreptococcus coagulasa
negativos, estos tienen un grupo con una gran
variedad de especiesy subespecies, lo quedificulta
su diagndstico y tratamiento. £/ National Mastitis
Council clasificé a las anteriores en dos grupos
conocidos como ECN novobiocino sensibles( v.g.
S epidermidis) y en ECN novobiocino resistente
(vg S. sciuri).

Algunos tratamientos alternativos

o Extractos de plantas: el mundo anda
en busqueda de principios activos que
actien contra los principales agentes
causales de enfermedades. Debido a la
multirresistencia de los microorganismos
a los antibiéticos(Delgado Armando et al.,
1998), hoy en dia el hombre ha investigado
productos naturales, los cuales pueden ser
tan eficientes como los de sintesis quimica.
Uno de estos es el aceite de origanum vulgare
(orégano), que es una planta perenne de
la familia Lamiaceae. Esta planta se ha
venido utilizando, pues ya se conocen sus
propiedades bactericidas e insecticidas, y por
tener un efecto mayor a algunos productos
quimicos utilizados en el campo (Oyarzabal
et al., 2011; Sivropoulou et al.,, 1996).
En estudios llevados a cabo por el autor
anteriormente citado, se determindé que
el aceite extraido de la planta, resulta muy
eficaz en cuanto al tratamiento para mastitis
por Escherichia coll.

En otro estudio realizado por Nascimento et al.,
(2007) analizé la capacidad bactericida del aceite
de Origanun apliiy Origanun vulgare y lograron
identificar actividad en contra de bacterias
como Salmonella cholerasuis, Micrococcus
luteus, Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis y
Streptococcus faecium, con lo cual demostraron
de forma in vitro que el aceite de Origanun
vulgare tiene actividad contra bacterias gram
positivas y gram negativas.

Voigt Mota et al. (2013), estudiaron el Jamboldan,
syzygium cumini, que es una planta de la familia
de las mirtdceas, familia a la que pertenecen la
guayaba (psidium guajava) y cereza (Eugenia
uniflora) que son utilizadas por la medicina
tradicional, para el tratamiento de la diabetes.
Al Jambolan se le han atribuido cualidades
antivirales, antiinflamatorias, antibacterianas
y antialérgicas. A esta planta se le realizd
el proceso de extraccion hidroalcohdlica vy
posteriormente este extracto fue utilizado
en cepas bacterianas de Staphylococcus
coagulasa positivo, Staphylococcus coagulasa,
Streptococcus agalacteae, Streptococcus
dysgalacteae e Streptococcus uberis, y las
cepas de Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosay Escherichia coli. En cuanto a los
resultados obtenidos definieron que las bacterias
gram positivas fueron mas sensibles que las
bacterias gram negativas. resultado también
obtenido en el estudio realizado por Loguercio

et al(2005).

En otro estudio, se evalué la actividad
antibacteriana de los aceites esenciales y
de extractos hidroalcohdlicos de las plantas,
Tagetes minuta L. Cymbopogon citratus (DC.)
Stapf y del género Elionurus Humb. & Bonpl.

ex  Willdconocidas  coloquialmente  como
(chinchillo, hierba-cidro y limoncillo) contra
patégenos como Staphylococcus coagulasa

positivo, Staphylococcus coagulasa negativo,
Streptococcus uberis, Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa y Escherichia coli.
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Dentro de los resultados obtenidos muestran
que los aceites esenciales son mds efectivos que
los extractos hidroalcohdlicos ya que presentan
actividad en todos los patdégenos sometidos
siendo mayor en bacterias Gram positivas que
en Gram negativas (Lambrecht Gongalves et al.,

2013).

o L-aminodcidooxidasa de veneno de serpiente:
la medicina no solo ha tratado de producir
farmacos a través de productos bioactivos a
través de las plantas y sus derivados. Se han
realizado investigaciones de las cuales se
han encontrado proteinas enzimaticas y no
enzimdticas de venenos de serpientes(Kang
et al.,, 2011; Mesia, Lazo Manrique, &
Yarlequé Chocas, 2011; Sandoval et al.,
2011). Dentro de las enzimdticas Kang et
al., (2011) describe la acetilcolinesterasa,
L- aminoacidooxidasa, metaloproteinasa y
fosfolipasa A2. La L aminodcido oxidasa es
una flavoenzima que podemos encontrar en
mayor cantidad ya que es un componente
abundante en el veneno de serpientes (Du
& Clemetson, 2002; Medicina & Rica, 1982;
Mendoza et al., 2008) como las Crotalidae,
Viperidae y Elapidae. Esta es la encargada
de darle la coloracién amarilla al veneno
a su vez que contribuye con la capacidad
de toxicidad atribuida a la formacién de
peréxido de hidrogeno por la desaminacion
oxidativa de L- aminodcidos(Rodrigues et al.,
2009; Sun et al., 2002); a la vez que inhibe
la agregacién plaquetaria, también tiene
funcién antibacteriana y antiprotozodrica
por efectos del H,O, (peréxido de hidrégeno)
localizados en la membrana, generando una
actividad de muerte celular especialmente
para bacterias Gram positivas y Gram
negativas. Vargas-munoz, Estrada-gémez, &
Vdsquez-escobar, (2015).

Aunque no hay estudios que relacionen esta
actividad antibacteriana con la mastitis en
animales domésticos, en un estudio hecho por

Sun etal., (2002) purificaron una LAAO a la cual
le atribuyeron la capacidad de contrarrestar las
bacterias responsables de mastitis en roedores.
Esto nos permite pensar que estas flavoenzimas
pueden ser utilizadas como método terapéutico
alternativo para mastitis en otras especies.

Solis & Escobar (1999) complementan los
hallazgos con la capacidad de catalizar la
desaminacién oxidativa de los L — aminodcidos
para producir cetodcido y amoniaco, los cuales
en otros estudios han determinado que son Utiles
contra bacterias, hongos y algunas especies

de plantas como fuente de nitrégeno(Du &
Clemetson, 2002).

Conclusiones

La produccién y calidad l4ctea se puede ver
afectada por muchos factores, los cuales
pueden ser genéticos, nutricionales, de manejo,
anatémicos y patoldgicos.

La mastitis es una enfermedad cosmopolita que
havenido generando problemas durante el tiempo
en los productores ya que es la enfermedad mds
frecuente y costosa en las producciones lacteas.
Representa pérdidas por la baja produccion y
calidad lactea, costos terapéuticos y descarte
temprano de animales.

Hoy en dia la mastitis es considerada como un
problema de salud publica ya que puede ser esta
una fuente contagiosa de agentes patdégenos
o puede representar un riesgo por el posible
consumo de leche contaminada con antibiéticos
previamente usados en los animales positivos.

Dentro de sus manifestaciones clinicas la mastitis
puede ser clasificada como clinica o subclinica.
Ademds, sus danos pueden ser de tipo local o
sistémico. Hoy en dia existe gran variedad de
métodos diagnésticos que nos permiten dar
como positivos animales ya sea en campo o en
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laboratorios para poder asi comenzar el plan
terapéutico considerado.

Anos atrds se ha estado implementando el uso
de antibiéticos convencionales como medida
terapéutica para la mastitis, sin embargo, en las
Ultimas décadas se han venido considerando los
compuestos bioactivos comolos aceites esenciales
y extractos de algunas plantas como:origanum
vulgare y Origanun aplii (orégano), syzygium
cumini  (El Jambolan), Tagetes minuta L.
Cymbopogon citratus (DC.) Stapf conocidas
(chinchillo, hierba-cidro y limoncillo) como
tratamiento alternativo para esta enfermedad
dadas sus cualidades antibidticas.

El veneno de las serpientes es otro compuesto
biolégico que se ha venido estudiando,
encontrandose enzimas como LAAOs, la cudl
tienen funciones agonistas o antagonistas a
algunos antibiéticos convencionales, de las
cuales solo se han conocido su actividad contra
la mastitis en roedores.
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