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RESUMEN

El calostro es la secrecién acumulada en la glandula mamaria durante las ultimas
semanas de la gestacion. El calostro, ademas de ser el primer alimento para el
neonato, confiere inmunidad pasiva al recién nacido ya que presenta un alto
contenido de inmunoglobulinas (Ig). El objetivo del presente estudio fue
identificar los parametros sanguineos y los factores maternos que influyen sobre
la calidad de calostro bovino. La investigacion se llevo a cabo en de la Unidad
de Apoyo a la Investigacion del Programa de Ganaderia de la Estacion
Experimental Santa Catalina, en el periodo de mayo de 2014 a octubre de 2014.
Se recolectaron muestras sanguineas (plasma - suero) de vacas (varias razasy
edades) 15 dias antes de la fecha probable de parto para su posterior analisis
en el laboratorio. Después del parto, se recolectaron muestras de calostro que
fueron analizadas mediante el empleo de un hidrémetro (calostrémetro) para
estimar la concentracion de Ig por mililitro en base a la gravedad especifica. La
concentracion de Ig calostrales fue variable entre los animales, con un promedio
de 97 mg/ml (D.E.= 28 mg/ml) y un rango de 30 mg/ml a 160 mg/ml. En total, el
92.31% de las muestras de calostro contenian mas de 50 mg/ml de Ig, lo cual se
considera como calostro de alta calidad. Dentro del modelo de regresion mdltiple,
la gravedad especifica del calostro fue influenciada por los niveles sanguineos
de colesterol (p<0.05), hemoglobina (p<0.05), glébulos rojos (p<0.05), fosforo
(p<0.10), globulinas (p<0.10), plaquetas (p<0.10) y nitrbgeno ureico sanguineo
(p<0.20). Al aplicar un analisis de varianza (ADEVA) se encontro6 que los factores
maternos como el nimero de parto y la edad de la vaca al parto no influyeron
sobre la concentracion de Ig en el calostro bovino. Los resultados de este estudio
indican que la gravedad especifica calostral puede estar influenciada por muchos
factores y que el proceso de calostrogénesis se caracteriza por la transferencia
de componentes desde el torrente sanguineo materno hacia la glandula

mamaria.
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ABSTRACT

Colostrum is the secretion accumulated in the mammary gland during the last
weeks of pregnancy. Colostrum, besides being the first food for the neonate,
confers passive immunity because it contains high levels of immunoglobulins (1g).
The aim of this study was to identify blood parameters and maternal factors that
influence the quality of colostrum. The research was carried out at Livestock
Program of Santa Catalina Experimental Station, in dairy farm of Unit for
Research Support, from May 2014 to December 2014. Blood samples (plasma
and serum) of cows (various breeds and ages) were collected from a tail vein 15
days before expected calving (n=39). Blood samples were immediately sent to
the laboratory for analysis. After parturition, colostrum samples (n=39) were
analyzed by using a hydrometer (colostrometer) to estimate the amount of Ig per
milliliter based on the specific gravity. The concentration of colostral Ig varied
among animals, with a mean of 97 mg/ml (SD = 28 mg/ml) and a range of 30
mg/ml to 160 mg/ml. In total, 92.31% of samples contained >50 mg/ml of Ig, which
is considered as colostrum of high quality. The specific gravity of colostrum was
influenced by cow’s blood levels of cholesterol (p<0.05), hemoglobin (p<0.05),
red blood cells (p<0.05), phosphorus (p<0.10), globulins (p<0.10), platelets
(p<0.10) and blood urea nitrogen (p<0.20) according to the multiple regression
model. By applying an analysis of variance (ANOVA), it was found that maternal
factors such as parity and cow’s age at calving did not influence on the amount
of immunoglobulins in bovine colostrum. The results of this study indicate that
colostral specific gravity can be influenced by many factors and that
calostrogénesis process is characterized by the transfer of components from the

mother's bloodstream to the mammary gland.



INDICE

INEFOAUCCION ... 1
1. Capitulo I: ODJetIVOS ... 4
1.1, ODJEUVOS.......oeoeeeeeee e 4
1.1.1. ObJetiVO gENEIAI .......uuiiii e e e e e eaaens 4
1.1.2. Objetivos €SPECITICOS .....cceiiieieiicie e 4

1.2, HIPOIESIS....coiiiieeeeeee e 4
2. Capitulo 11: Marco TEONICO .........cc.cccoeveveerceceeeeeeeeeee e, 5
2.1. Importancia del CaloStro...........ccooeieviiiiieieceeee e, 5
2.2. Origen de los componentes de la leche y el calostro............. 6
2.2.1. Proteinas de la leChe............uuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiii e 8
2.2.2. LACTOSA. ...uuiieeeie ettt aee 8
2.2.3. GrasSa [ACIEA......uuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiieii e 8
P V1T U= = 1o 9
P ST 41 -1 11 = 1 U 9

2.3. Mecanismos de secrecion de los componentes del

calostro y leche bovina ..., 9

2.4. Mecanismo para la transcitosis de inmunoglobulinas .......... 11
2.5. Periodo de calostrogénesis en los bovinos..............ccccce...... 14
2.6. Regulacion enddcrina de la calostrogénesis .............c.c.c........ 16
2.7. Componentes del CaloStro............ccccccevevieieiiceieeceee e 17
2.8. Proteinas del caloStro..........c.ccooveveeeeeeieeeeeeeeeeeeeeeee e 20
2.8.1. Proteinas de alta abundancCia.................uuueeueieiiiiiiiiiiiiiiiiiiieen. 21
2.8.2. Proteinas de baja abundancia...............cccooooeeiiiiiiiiii . 21
2.8.3. Inmunoglobulinas del caloStro............uuvveiiiieeeiiieeee e, 21
2.9. Variabilidad calostral ............ccccoceveiiiiiiiieeee e 24

2.10. Factores que se relacionan con la calidad de calostro ........ 26



2.10.1. Diferencias entre NAtOS ......ooueenieeee e, 26

2.10.2. Nimero de parto y edad de 1a vaca ..........cccceeeeiiiiiiiiiiiiieieeeeeee 26

P2 O T 3= V= W (<3 P-4 T Lo [ 27
2.10.4. Cantidad de calostro producida............ccoeeeeeeeeieeiiiiiiiieee e, 29

P2 (O B ST =Y g ToTo (ol 0 L= RS~ oo L 29
2.10.6. EPOCA € PAIO ......cviveeeiecieeeeieeteete e ete ettt 31
2.10.7. Nutricion durante la gestacion.............cccooveeeeeeieeiiiiiie e, 31
2.10.8. INMUNIZACIONES ......uvvuiiiiiiiiiiiiiiiiiieiieiieaeeeab bbb nnaaennennae 32
2.10.9. Glandula Mamari@............uuuuuuuerrnieiiiiiieiiee e —————————— 33
2.10.10. Estado de salud de lamadre.............cceeiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeen 33
2.10.11. Inmunoglobulinas de laleche...........ccccoooeiiiiiiiiiiiii e, 34

P2 O 2 S 1= ol o L= = W o - 34
2.10.13. Material genético MAtErNO..........oeeviiiiiiiiiiiiiee e 34
2.11. Calostro, leche de transiciony leche.............cccccoooveiiveeenn. 35
2.12. Métodos para determinar la concentracion de Ig .................. 36
2.12.1. Inmunodifusion radial ..................ueeuiiiiiiiiiiiii . 36
2.12.2. Inmunoensayo turbidimeétrico (TIA) .....ccoeviieeeieeeeciee e, 37
P2 2 T o 1T [0 0 0= 1 (o T 37
S = - Tt (01 1= 1 T 38
Capitulo Ill: Materiales y Métodos...........cccccooveevceicccie, 39
3.1, MALErAIES. ... e 39
3.1.1. Material experimental.................uuuueeiiiiiiiiiiiii 39
3.1.2. Material de 1aboratorio...........coooeeeeeiieiiiiiciee e 39
3.1.3. Material de CamPO.........ooovuiiiiii e 39
3.2, Metodologia.......ccooviieiieiiceee e, 39
3.2.1. Caracteristicas del sitio experimental............cccccuveeiiiiiiiiiiiiiiiiiieinnn. 39

I 0720 I I U o = od T o R 39
3.2.1.2. Caracteristicas ClimatiCas............ccceeeeeeeeeeeee e, 40
3.2.2. Factores €N eStUdIO...........uuuuiiiii e 40
3.2.3. Unidad experimental .................ueeueeiimiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeiieeeeeees 41

3.2.4. MArCO B MUESIICO . ..eeeeeeee et e e 41



3.2.5. Variables y métodos de evaluacion...............ccccvvvviieieee e, 42

3.2.5.1. Valores hematolOgiCOS ........ccoeeeeeiiiiiiiiiee e, 42
3.2.5.2. Valores bioqUIMICOS ......ccoieeeeiiiiiiiiei e 43
3.2.5.3. Niveles de minerales en Sangre ...........cccvveeevvvcinieeeeeeeeeeininnnn, 44
3.2.5.4. FacCtOreS MAtEINOS ........oiiiiiiiiieieeiiie e 45
3.3. Manejo especifico de la investigacion.................ccccceveeveennn.n. 45
3.3.1. Caracteristicas y manejo de los animales en estudio...................... 45
3.3.2. Obtencién de las muestras SanNQUINEas ..............evvvvvrrrrrrmrrnnnnnnnnnnnns 48
3.3.3. Obtencién y andlisis de las muestras de caloStro .............cccccuvvvnnns 49
3.3.4. ANAIISIS StAdISTICO .. ..uuuuuiriiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieb b 51
3.3.4.1. Analisis de regresion lineal multiple .............cccoeeeeeieiiiiiiiiinnnnn. 51
3.3.4.1.1.Evaluacién del modelo de regresion maltiple...................... 53
3.3.4.1.2.Ecuacioén del modelo de regresion lineal mdltiple ............... 58
3.3.4.2. Analisis de la varianza...........ccccceeeiiiie e 58
3.3.4.2.1.NUMEI0 d€ PArtO .....uieeeeeeiiieeiiiice e 58
3.3.4.2.2.Edad al parto €N MeSEeS ..........coevvviiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeee 59
4. Capitulo IV: Resultados y Discusiones ...........ccccccocoevee..... 60
4.1. Concentraciones de inmunoglobulinas en el calostro .......... 60
4.2. Variables sanguineas.............ccccocveevieiiiiccicececeee e, 65
4.2.1. Hematocrito, concentracion de hemoglobina y recuento de
(0][0] o101 [0 FS31 o] [0 1 ST 66
4.2.2. INAICES EIItIOCILANIOS ......veeveeeeceeecee e e et 67
4.2.3. LEUCOGIAMA ...uuiiieeeeeeeeeii ettt e e e e e e e e e e nnnnns 68
4.2.4. Recuentos de plaqUetas.......cccceceeeviviiiiiiiiie e 69
4.2.5. ENZIMas hEPALICAS ........couuuiiiiii e 70
N ST = 11T U] ][ = S 71
4.2.7. Proteinas plasmAatiCas ............uuuuuuummmmmiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiiinieeneeeeanaes 72
T O] (=11 (=T 0] IR ST=T o o J 73
4.2.9. GlUCOSA SANQUINEA .....ceevviiiiie e 73
4.2.10. Creatina-cinasa plasmatiCa ................uuuuuummiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiienns 74

4,200, MINEIAIES SEIICOS . eueneeeee ettt e e e e e e e e e e e eeeen 75



4.2.12. Nitrégeno ureico sanguineo (BUN) y creatinina...........ccccceeeeeeennee 76

4.3. Andlisis de regresion lineal multiple..............ccccocoeveeviiienene, 77
4.3.1. Modelo final de regresion lineal multiple ............ccccceeeiiiieiiieeeeiinnnnnn. 77
4.3.2. Ecuacion del modelo final de regresion lineal mdltiple..................... 78
4.3.3. Coeficientes de la regresion multiple.............ccccceeiiiiiiiiiiiiiennnn, 79

4.3.3.1. Nitr6geno ureiCo SANQUINEO .........uvvieeeeeiieeeiiieee e e e e e e eeeeeaiinn 79
4.3.3.2. FOSTOr0 SEICO.....cceiieeieeee e, 81
4.3.3.3. Colesterol en sangre ... 82
4.3.3.4. GlIOBUINGS .....coeiiiieee e 85
4.3.3.5. Eritrocitos y hemoglobina...........cccoooeeeeiiiiiiiiiiiii e, 87
4.3.3.6. PlaqUELas .......cccoiiiiiiiiiii e 89

4.4. Andlisis de la varianza (ADEVA) para los factores

MAtErN0S €N ESTUAIO.........coeoeeeieeeeeeeee e 90

A4.4.1. NUMEIO A€ PAIO ..evveeiiiieeeiiiiiiiieee et e e e e 90
4.4.2. Edad al part0 €N MESES ......coiveeeiiiiieeeiee et 92
4.4.3. Analisis comparativos adicionales............cooeevvvviiiiiiiie e, 93

5. Capitulo V: Conclusiones y Recomendaciones............... 94
5.1, CONCIUSIONES........ooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 94
5.2. RecomMeNdacCiONES ...........cooeoeeieeeeeeeee e, 96
6. Capitulo VI: Glosario de términos...........cccccccocevevceceernnnn. 98
7. RETEIENCIAS.........coooeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 101

8. ANIBXOS ..o, 124



Figura 1.

Figura 2.

Figura 3.

Figura 4.

Figura 5.

Figura 6.

Figura 7.

Figura 8.

Figura 9.

INDICE DE FIGURAS

Origen de los componentes principales de la leche. ........................

Modelo de los diversos mecanismos de secrecion de los

componentes del calostro y leche bovina. ...

Modelo del complejo FcRn en la membrana del endosoma de las

CAIUIAS MAMATIAS. . eeeeeee e e

Modelo y pesos moleculares de los posibles componentes de

UNION DI FCRIN. e e e

Representacion esquemética de las principales proteinas
implicadas en el sistema de defensa del huésped en la leche y

o2z 1[0 1] 1 {0 JHUTRUR TP PRR

Estructura de la molécula de inmunoglobulina G. ..............ccoevvnennn.

Cambios relativos (%) en la concentracion de IgG1, grasa,
caseina, proteina total, lactosa y volumen producido durante los

primeros ordefios después del parto...........cccceevvvviviiiiieeeeeeeeeeiin,

Diagrama cuantil- cuantil (qg-plot) de los residuos del modelo de

regresion multiple obtenido del andlisis con el software

ESTAAISTICO R e

Histograma de los residuos del modelo de regresion maltiple

obtenido del andlisis con el software estadisticOR. .........cccevveveen...

Figura 10. Gréafica de la densidad de los residuos del modelo de regresion

multiple obtenida del analisis con el software estadistico R. .........

Figura 11. Gréfico de dispersion de Residuos versus valores Predichos del

modelo de regresion multiple obtenido del analisis con el

software estadiStiCO R. ....ouveeie e

o 7

.10

.12

.14

.22

.36

.56

. 56

.57

.57



Figura 12.

Figura 13.
Figura 14.
Figura 15.
Figura 16.
Figura 17.
Figura 18.
Figura 19.
Figura 20.
Figura 21.
Figura 22.
Figura 23.
Figura 24.

Figura 25.

Gréfica de distribucién de la concentracién de Ig (mg/ml) en

las muestras de calostro de los animales en estudio...................... 60
Calidad de las muestras de calostro del estudio (n=39).................. 63
Evaluacion de los eritrocitos de los animales en estudio. ............... 66
indices eritrocitarios de los animales en estudio. ..............cc.ccoeuv..... 67
Leucograma de los animales en estudio. .............cuceeiiiieniiieieiiinnnnnn. 68
Recuento de plaguetas de los animales en estudio. .............c......... 69
Enzimas hepéticas de los animales en estudio...............ccceevvvvvnnnnn. 70
Bilirrubinas de los animales en estudio. .........ccccooeeevviiiieeiiiiceeeeen, 71
Proteinas plasmaticas de los animales en estudio. ..........ccccccceee..... 72
Colesterol sérico de los animales en estudio. ...........ccccceeeeeeeeeenennns 73
Glucosa de los animales en estudio. ...........ccoeeeeeeeiiiiiiiiiiiciee e, 73
Creatina-cinasa de los animales en estudio. ............ccuuveeiieeeeernennns 74
Minerales séricos de los animales en estudio. .........cccccevvvvvveveeennn.. 75

Nitrégeno ureico sanguineo y creatinina de los animales en
211 (1o [T TP 76



Tabla 1.

INDICE DE TABLAS

Valores reportados de la composicion quimica del calostro bovino. .. 18

Tabla 2. Concentraciones de Ig en el calostro bovino reportadas en varios

estudios realizad0os €N DOVINOS. ...........uuvuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii. 25
Tabla 3. Efecto del periodo de seco (PS) en la concentracién de Ig en el

(o= 101511 (o 010 1Y/ 1 o JAN P 30
Tabla 4. Ubicacién geografica y caracteristicas de la zona en estudio. ........... 40
Tabla 5. Caracteristicas climaticas de la zona en estudio. ..........cccccevvvvveeeennn. 40
Tabla 6. Criterios de inclusion y exclusion de los animales en estudio. ........... 41
Tabla 7. HemMatologia. .......ccuueiiiiiieee e 42
Tabla 8. BiOqQUIMICA SEIICA. ....coeeeeieeeeiiici e e 44
Tabla 9. Minerales SANQUINEOS. ..........uuiiiiiieiieeiicee e 45
Tabla 10. Caracteristicas de los animales en estudio. ..........c.oooecvvviieeeieeennnns 46
Tabla 11. Caracteristicas de los potreros maternidad. ............cccccevvvvvvvveveeennne. 48
Tabla 12. Resumen del modelo final de regresion multiple...............ccccevveeee. 53
Tabla 13. NUMEro de PartO.........ccooeiiiiiiiiiii e e 59
Tabla 14. Edad al parto N MEeSES........cooiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeee e 59
Tabla 15. Variabilidad de Ig en las muestras de calostro (N=39).........ccccceeeeee.. 60

Tabla 16. Resumen de resultados de las variables sanguineas de las

hembras bovinas en estudio (N=39). ......ccoooriiiiiiiiiiii e, 65

Tabla 17. Modelo final de regresion multiple: coeficientes. .............cccoevvvvvnnnnnn. 78



Tabla 18. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo al

NUMET0 A€ PANTO. ..eeeeiiiiiiiiieiiee ettt e e e e e e 90
Tabla 19. ADEVA para la variable “Numero de parto”..........ccccccoevviieeviiiiiinnnnnn. 90
Tabla 20. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a

la edad al momento del Parto. ...........cccccuuiiiiiiiiiiiiiis 92

Tabla 21. ADEVA para la variable “Edad al parto en meses”.............ccccevvvennnn. 92



INDICE DE ANEXOS

Anexo 1. Libro de campo: Toma de muestras sanguineas .........cccccvvvveeeeeeen. 125
Anexo 2. Libro de campo: Toma de muestras de calostro. ..............ccccevvvnnnnn. 126
Anexo 3. Libro de campo: Analisis de las muestras de calostro..................... 127

Anexo 4. Resultados de hematologia de los animales en estudio (n=39)...... 128

Anexo 5. Resultados de bioquimica sanguinea de los animales en
EStUAIO (NZ39). .. 129

Anexo 6. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a

la raza 0 Cruzamiento racCial. ....cooeeeeeeeeee e 130

Anexo 7. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a

la duracion del periodo de SECO. ..........cceeiiieeiiiiiiiiice e, 130

Anexo 8. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a

F= =T oJoor= o [0 o = g (o J SRR 130

Anexo 9. Relacién entre la gravedad especifica del calostro y la

CONCENLIACION A 10, .evvvveiii e 131

Anexo 10. Calendario de inmunizaciones del hato bovino de la Unidad

de Apoyo a la Investigacion del Programa de Ganaderia de

A EESC. ..o 132
Anexo 11. Sujecion del animal para la toma de las muestras de sangre. ...... 133
Anexo 12. Desinfeccion de la zona de flebotomia............ccevvvvvviiiiiiiiiiiininnnnen. 133
Anexo 13. Extraccion de las muestras de sangre. .........cccccccveeeeeeeeeeeeeeevvinnnnn. 134

Anexo 14. Extraccion de las muestras de sangre para analisis de

bioquimica SANQUINEA. .........ccoviiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeee 135



Anexo 15. Extraccion de las muestras de sangre para analisis de

(01T g = 10 (0o | = VAN 135
Anexo 16. Medicion de la temperatura de las muestras de calostro bovino... 136

Anexo 17. Uso del hidrometro (calostrémetro) para la determinacion de
la concentracion de Ig (mg/ml) de las muestras de calostro

DOV INO. e 136

Anexo 18. Uso del hidrometro (calostrémetro) para la determinacion de
la concentracion de Ig (mg/ml) de las muestras de calostro

DOV N0 e s 137



INTRODUCCION

Es indudable que la crianza de terneras constituye uno de los pilares
fundamentales para que una explotacion bovina tenga éxito, ya que las terneras
son tanto genética como econOmicamente una inversion para el futuro de
cualquier granja lechera. Uno de los factores mas importantes para que los
terneros puedan expresar su potencial genético es su correcta alimentacion
(Indra, Daina, y Je, 2012, p. 256).

En principio, el encalostrado aparenta ser una actividad sencilla, se tiende a
pensar equivocadamente que todos los calostros son iguales y que todos los
terneros encalostran de la misma manera. Sin embargo, la realidad es diferente
y compromete a los Médicos Veterinarios y productores a profundizar en éste
tema (Aguirre et al., 2011, p. 11).

La estructura sindesmocorial de la placenta de los rumiantes impide el paso
transplacentario de Ig durante la gestacion, consecuentemente los rumiantes
recién nacidos son agammaglobulinémicos (Reece, 2010, p. 198). Por lo tanto,
la transferencia pasiva de inmunidad a través del calostro desde la madre, es la
clave para la supervivencia del recién nacido (Gémez-Lucia, Del Mar Blanco, y
Doménech, 2007, p. 158).

El calostro es la primera alimentacion irremplazable para el ternero, contiene
altas cantidades de células (leucocitos), nutrientes (carbohidratos,
especialmente lactosa; &cidos grasos y lipidos; aminoacidos y proteinas;
minerales; vitaminas), sustancias bioactivas (hormonas, factores de crecimiento
y citoquinas), por lo tanto también presenta actividades antivirales,
antibacterianas y antiinflamatorias (Baldi, Cheli, Pinotti, y Pecorini, 2008, p. 7 y
Hammon, Steinhoff-Wagner, Flor, Schonhusen, y Metges, 2012, p. 686). El
calostro promueve la salud y el crecimiento, influencia sobre el estado inmune y
contribuye al desarrollo del sistema gastrointestinal y otros Organos,
metabolismo y sistemas endocrinos del neonato (Blum, 2003, pp. 123-124 y
Quezada-Tristan et al., 2014, pp. 1-2).



Por lo tanto, un deficiente encalostramiento representa un riesgo para el recién
nacido, que se traduce en animales con menor crecimiento, menor vitalidad y
menor probabilidad de supervivencia. Un mal encalostrado es la causa directa
del 11% de las muertes en terneros antes del destete, y una inadecuada
adquisicién de inmunidad pasiva tiene que ver con el 40% de los que mueren
antes del citado periodo (Aguirre et al., 2011, p. 20). Todo esto se traduce en

pérdidas para la explotacion (Faber, Faber, McCauley, y Ax, 2005, pp. 422-424).

El calostro de alta calidad es aquel que presenta una concentracion de lg =250
g/l; tiene una alta concentracién de Ig contra enfermedades especificas a los que
los terneros van a estar expuestos en la granja; es un alimento nutritivo (contiene
niveles adecuados de grasa, proteinas, vitaminas y minerales que promuevan el
estado de salud del ternero); tiene una concentracion baja de contaminantes
bacterianos (recuento de bacterias totales <1000,000 cfu/ml y recuento de
coliformes <10,000 cfu/ml) y es libre de patégenos que pueden ser transmitidos

por via calostral (Maunsell, 2014, pp. 114-115).

La calidad del calostro puede ser influenciada y variar de acuerdo al hato en
estudio, el numero de parto y la edad de la vaca (Fleming, 2014, pp. 39-47 y
Morril et al., 2012, pp. 3999-4004), la raza de la vaca (Maunsell, 2014, p. 116),
la cantidad de calostro producida (Kehoe, Heinrichs, Moody, Jones, y Long,
2011, pp. 177-179), lalongitud del periodo de seco (Rastani et al., 2005, p. 2595),
la época de parto (Gulliksen, Lie, Sglvergd, y @steras, 2008, p. 709), la nutricion
durante la gestacién (Swanson et al.,, 2008, p. 2415), el calendario de
inmunizaciones (Maunsell, 2014, p. 119), las caracteristicas de la glandula
mamaria (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 112-114), el conteo de células
somaticas pre y post-parto (Kehoe, Jayarao, y Heinrichs, 2007, p. 4112) y por el
material genético materno (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 113).
Adicionalmente se ha observado traslocacion de moléculas bioactivas, como las
Ig, y nutrientes desde el torrente sanguineo materno hacia la glandula mamaria
durante el periodo de calostrogénesis (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 103-
115; Boden y Andrews, 2015, p. 109 y Hernandez-Castellano, Almeida, Castro,
y Arguello, 2014, pp. 64-71).



Por lo que en el presente estudio se pretende establecer e identificar la relacion
existente entre algunos factores maternos (nimero de parto y edad) con la
concentracion de Ig presentes en el calostro. Adicionalmente la investigacion
busca determinar la asociacion entre los parametros sanguineos de la vacay la

concentracion de Ig en el calostro, estimada en base a la gravedad especifica.



1. CAPITULO I: OBJETIVOS
1.1. Objetivos
1.1.1. Objetivo general

Identificar los parametros sanguineos y factores maternos que se asocian con la

calidad de calostro bovino.
1.1.2. Objetivos especificos

e Analizar e identificar la relacion de los pardmetros hematoldégicos maternos
(glébulos rojos, hemoglobina, plaquetas, leucocitos) con la calidad de
calostro bovino.

e Analizar e identificar la relacion de los pardmetros bioquimicos sanguineos
maternos (GGT, bilirrubinas, albdmina, globulinas, creatinina, nitrégeno
ureico, creatina cinasa, glucosa, colesterol, calcio, fésforo y magnesio) con la
calidad de calostro bovino.

e Analizar la relacion de factores maternos (nUmero de parto y edad) con la

calidad de calostro bovino.
1.2. Hipotesis

Ho: Los parametros sanguineos (hematologia, bioguimica, minerales) y factores

maternos no se relacionan con la calidad de calostro bovino.

Hi: Los parametros sanguineos (hematologia, bioquimica, minerales) y factores

maternos se relacionan con la calidad de calostro bovino.



2. CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1. Importancia del calostro

Estudios demuestran que en los ultimos afios la mortalidad de neonatos ha
incrementado considerablemente, a pesar del progreso sustancial en los
sistemas de crianza de terneras (Antkowiak, Pytlewski, Jakubowski, y Skrzypek,
2010, p. 137). Las principales patologias y causas de mortalidad de los terneros
durante las primeras semanas de vida son las septicemias, enteritis y
neumonias. La tasa de mortalidad en terneras, antes del destete, es elevada y
oscila entre el 7 y el 11%. Una tercera parte mueren en las tres primeras
semanas de vida y las causas principales son de tipo digestivo (diarrea) y
respiratorio, siendo la insuficiente transferencia de inmunidad pasiva uno de los

principales factores predisponentes (Aguirre et al., 2011, pp. 4-6).

Se denomina fallo en la transferencia de inmunidad pasiva (FTP) cuando un
ternero no recibe una cantidad adecuada de IgG del calostro. EI FTP no es una
enfermedad como tal, sin embargo predispone al ternero a un incremento en la
morbilidad, una disminucion en la tasa de crecimiento y una menor produccién
de leche a lo largo de su vida productiva. El FTP es uno de los factores
principales que contribuyen a la mortalidad antes del destete, asociandose al 39
- 50% de las muertes pre-destete. El FTP es el resultado del consumo de una
cantidad insuficiente de IgG, y el consumo de IgG esta a su vez relacionado con
la calidad y cantidad del calostro y el tiempo transcurrido entre el parto y la
alimentacion con calostro (Doepel y Bartier, 2014, p. 137). Se considera que la
transferencia de inmunidad pasiva es adecuada cuando el ternero presenta
como minimo 10 mg/ml de IgG séricas (inmunodifusion radial) o 5,2 g/dl de
proteinas totales séricas (refractometro) (Doepel y Bartier, 2014, p. 138 y Singh,
Chandra, Huozha, y Kushwaha, 2011, p. 83).

Alrededor del 60% del calostro en las explotaciones bovinas lecheras es
inadecuado y por ende un gran niumero de terneros estan en riesgo de sufrir FTP

y/o de contraer infecciones bacterianas (Morril et al., 2012, p. 3997). Se estima



que el 35% de los terneros en las explotaciones lecheras sufren FTP (Weaver,
Tyler, VanMetre, Hostetler, y Barrington, 2000, p. 569).

Los anticuerpos del calostro proveen a los terneros de inmunidad humoral
durante las primeras 4 a 6 semanas de vida, hasta que su sistema inmune activo
se desarrolle por completo. Se ha demostrado que el calostro ademas de ser un
factor esencial dentro de la inmunidad del ternero en las primeras semanas de
vida, juega un papel importante en el desarrollo y funcionamiento del tracto

gastrointestinal y de otros 6rganos y tejidos (Antkowiak et al., 2010, pp. 137-138).

La absorcion de Ig ocurre en el intestino delgado de los terneros debido a éste
presenta la capacidad de absorberlas de forma pasiva (pinocitosis) hasta las 24-
36 horas de vida (Aguirre et al., 2011, p. 22). Idealmente los terneros deben ser
alimentados dentro de las dos horas después del nacimiento, la primera toma de
calostro no debe administrarse més alla de las seis horas (Doepel y Bartier, 2014,
p. 141). La absorcion del calostro en el tracto gastrointestinal de los neonatos,
es favorecida por la baja actividad proteolitica y la presencia de inhibidores de la
tripsina presentes en el calostro (Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 65).
Transcurrido éste periodo de tiempo, las células especializadas del intestino son
reemplazadas por el epitelio intestinal normal y termina el proceso de absorcion
(Aguirre et al., 2011, p. 22).

2.2. Origen de los componentes de lalechey el calostro

En la Figura 1 se puede apreciar que la totalidad o la mayor parte de los
principales componentes de la leche, se sintetiza en la glandula mamaria a partir
de diversos precursores que se absorben selectivamente de la sangre. Asi
mismo, la glandula ejerce un filtrado selectivo sobre ciertas proteinas, minerales
y vitaminas que no son elaboradas en éste lugar, sino que pasan directamente
de la sangre a las secreciones mamarias (McDonald, Edwards, Greenhalgh, y
Morgan, 2006, p. 350).
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Figura 1. Origen de los componentes principales de la leche.

Tomada de McDonald et al., 2006, p. 350.




2.2.1. Proteinas de la leche

Alrededor del 95% del nitrogeno de las secreciones mamarias forma parte de la
proteina; el 5% restante se encuentra en sustancias como la urea, creatina,
glucosamina y amoniaco, que se transfieren desde la sangre a la leche. Las
proteinas dominantes de la leche son las caseinas (asi1, asz2, B, K, Y), seguidas
por la B-lactoglobulina. También existen cantidades de a-lactalbumina,
seroalbumina, inmunoglobulinas, pseudoglobulina, euglobulina, todas las cuales
se absorben directamente del torrente sanguineo de la vaca. Los aminoacidos
de absorben por la glandula mamaria en cantidades adecuadas para la sintesis
de proteinas (Gasque, 2008, p. 423 y McDonald et al., 2006, pp. 350-351).

2.2.2. Lactosa

La lactosa es considerada el Unico carbohidrato presente en la leche, tomando
en cuenta que existen minimas cantidades de trazas de glucosa, oligosacaridos
neutros y acidos, y galactosa. La molécula de lactosa se produce por la unién de
una molécula de glucosa y otra de galactosa, en presencia de una enzima
dependiente de la a-lactalbumina. La galactosa procede casi totalmente de la
glucosay practicamente toda la glucosa procede de la sangre (Gasque, 2008, p.
423 y McDonald et al., 2006, pp. 350-351).

2.2.3. Grasa lactea

La grasa lactea es una mezcla de triacilgliceroles que contienen una amplia
variedad de acidos grasos (AG) saturados e insaturados, los cuales tienen dos
origenes. La composicién de la grasa lactea varia en funcion del origen de los
AG: &cidos grasos de cadena larga de origen alimentario o movilizados desde el
tejido adiposo, o AG de cadena corta y media sintetizados in situ a partir de
acetato y betahidroxibutirato. El primer origen lo constituyen los quilomicrones y
liliproteinas de muy baja densidad de la sangre. El segundo, la sintesis a partir
de acetato por la ruta del malonil-CoA del citosol. De la totalidad de acidos grasos

de la leche, aproximadamente la mitad procede de lipidos de la sangre y el resto



de la sintesis de novo (Martinez, Hernandez, Pérez, Castro, y Pardo, 2010, p. 1
y McDonald et al., 2006, pp. 351-352).

2.2.4. Minerales

Los elementos inorganicos de la leche se clasifican en dos grupos. El primero
incluye a los elementos mayoritarios como el calcio, fésforo, sodio, magnesio y
cloro. El segundo grupo, corresponde a los elementos traza (metales,
metaloides, halégenos). Todos los componentes inorganicos de la leche se
absorben directamente de la sangre por la glandula mamaria, que es muy
selectiva (McDonald et al., 2006, p. 352).

2.2.5. Vitaminas

Las vitaminas presentes en la leche no se sintetizan en la glandula mamaria, de

modo que las existentes proceden de la sangre (McDonald et al., 2006, p. 353)

2.3. Mecanismos de secrecion de los componentes del calostro y leche

bovina

Los componentes del calostro son secretados a través de varios mecanismos,
algunas proteinas son producidas directamente por la glandula mamaria y otras
son transferidas desde el torrente sanguineo materno (Hernandez-Castellano
et al., 2014, pp. 64-66).

Los diferentes mecanismos para la secrecidon de los componentes hacia el lumen

de la glandula mamaria se ilustran en la Figura 2.
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Figura 2. Modelo de los diversos mecanismos de secrecion de los

componentes del calostro y leche bovina.

Tomada de Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 105.

Los mecanismos 1, 2y 3 ocurren para la secrecion de leche durante la lactancia.
El mecanismo 1 es el encargado de secretar las proteinas y lactosa, grasa lactea,
y agua, respectivamente. EI mecanismo 4 ilustra la transcitosis que es
predominante durante la formacion del calostro y se encarga de las
concentraciones de IgG1l y otros componentes como los factores enddcrinos
(prolactina). Los mecanismos 5 y 6 representan las rutas extracelulares
(mecanismo paracelular) entre las células epiteliales mediante uniones
estrechas y son los encargados de la aparicion de células sanguineas
(neutrofilos, macrofagos, linfocitos) en las secreciones mamarias via diapédesis.
Los componentes de las células epiteliales mamarias (enzimas, ribosomas, etc.)
aparecen en las secreciones en medialunas citoplasmaticas (mecanismo 7) en
donde los componentes de la células son aleatoriamente incluidos durante la
formacion del glébulo graso con la membrana plasmatica apical. Se conoce que
existen variaciones entre especies en la aparicion de medialunas citoplasmaticas
(Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 104-106).
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El mecanismo 8 ilustra el sistema de transporte celular que no contribuye a los
componentes del calostro o la leche, pero se encarga de reciclar proteinas
sistémicas y por lo tanto de protegerlas de la rapida renovacioén extracelular
(Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 106). La IgG y la albumina presentan una
vida media sistémica larga (~3 semanas) que ha sido atribuida al receptor Fc del
neonato (FCRn) (Andersen et al., 2012, p. 1 y Tzaban et al., 2009, p. 673).

2.4. Mecanismo para la transcitosis de inmunoglobulinas

La transcitosis es el proceso de transferencia celular mediante el cual las Ig
llegan a la gldndula mamaria (Baumrucker y Bruckmaier, 2014). El FcRn conduce
la transcitosis de Ig y cumple ademas varias funciones en multiples tipos
celulares a lo largo de la vida de los mamiferos (Baker et al., 2009, pp. 223-232;
Kuo et al., 2010, p. 781 y Vidarsson et al., 2015, pp. 3573-3576).

El proceso de transcitosis fue planteado por primera vez por Brambell y
Hemmings (1949) para el movimiento de Ig hacia el saco Vvitelino.
Posteriormente, fue identificado mediante técnicas desarrolladas por George
Emil Palade con el uso de microscopia electronica y fue finalmente Nicolae
Simionescu quien denominé a éste proceso como “transcitosis” (Simionescu

citado en Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 104).

El complejo receptor propuesto para mover las IgG1 hacia el lumen de secrecion
de la glandula mamaria durante la calostrogénesis es el FcRn, el cual esta
compuesto por una cadena pesada a (fragmento Fc de la 1gG, Receptor,
Transportador, alfa; FCGRT) y una cadena ligera B: B2 Microglobulina (B2M)
(Figura 3). El FcRn fue identificado inicialmente en el intestino de roedores, en
donde cumple la funcién de transportar las IgG ingeridas desde el lumen del
intestino hacia la circulacién sistémica. A pesar de que el mMRNA del FcRn esta
presente en el intestino de los terneros, aparentemente el FCRn no participa en
la absorcion de 1gG1. Al suministrar IgG1 e 1gG2, cantidades iguales de ambas
Ig aparecen en la circulacion sistémica probablemente por la permeabilidad
intestinal, ya que el FCRn no transporta IgG2. El FcRn se encarga de reciclar la

IgG1 del lumen intestinal, de este modo prolonga el periodo de proteccion



12

intestinal (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 106-108). La unidad funcional
transportadora del FcRn es un dimero del FCGRT que se une con una IgG1 con
estabilidad de la membrana conferida por la B2M (Figura 3) (Ghetie y Ward,
2000, pp. 744-747).

Complex = 384 kDa
FcGRT 354 AA |
~40-50 kDa )

BSA 083 AA
~66.5 kDa

f3-2-Microglobulin
15 kDa - a non-covalent bond
with FcGRT

Mammary endosome membrane

Cytoplasm

Figura 3. Modelo del complejo FcRn en la membrana del endosoma de las

células mamarias.

Tomada de Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 108.

La unién de la IgG1 al FcRn es estrictamente pH dependiente, dicha unién ocurre
a un pH menor 6.5, pero no a un pH neutro o superior (Roopenian y Akilesh,
2007, pp. 715-721). Si el FcRn interviene en la transcitosis de la IgG1 en la
glandula mamaria, su unién y liberaciébn no se asemeja a la del intestino. La
transcitosis en el intestino de los roedores se produce en la membrana epitelial
intestinal luminal con un pH bajo resultante de la secrecion de acido en el
estbmago. Después de la internalizacion y la transcitosis del endosoma hacia el
lado basal del enterocito, un pH neutro provoca la liberacién en el espacio
extracelular, y el receptor FCRn se recicla (Rojas y Apodaca, 2002, p. 946). En
la glandula mamaria bovina, la transferencia de IgG1 es invertida (basal a apical)

con un pH mas neutro en el espacio extracelular, el cual no proporciona la union
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de la 1gG1 al receptor FCGRT. Sin embargo, se ha demostrado que la
transferencia de IgG1 se produce en la placenta con la absorcion de la IgG1 en
fase fluida y la subsiguiente acidificacion en el endosoma (Simister, 2003, p.
3367). Actualmente se conoce que la absorcion de fase fluida de FcRn es el
mecanismo de absorcion de muchos tejidos que proporciona una larga vida
media de IgG1 y albumina (Chaudhury et al., 2003, p. 315). La confirmacién in
vivo de éste suceso se realizé con ratones deficientes de FcRn que exhibian
hipogammaglobulinemia, hipoalbuminemia y disminucion de la vida media en
suero de dichas proteinas (Roopenian et al., 2003, pp. 716-718). Por lo tanto, al
tomar en cuenta que el pH de la sangre de los bovinos (7.35 — 7.50) (Reece,
2013, p. 219) y del espacio extracelular es fisiologico y no favorece la union de
la IgG al FcRn, se cree que la IgG1 es captada a través de endocitosis en fase
fluida (similar a la placenta y otros tejidos ), y que la unién especifica de la IgG1
con el FCGRT ocurre en el endosoma después de que éste se acidifica. El pH
del calostro es de 6.04 +/- 0.33, consecuentemente ésta acidez no permite la
liberacion de la IgG1 del FcRn. Por lo que se ha planteado que el FcRn es
secretado conjuntamente con la Ig y la albimina. Ademas, la acidez proveniente
del “complejo de transcitosis” probablemente es la fuente causante del bajo pH
presente en el calostro. Estudios recientes indican que las tres proteinas (FcRn,
IgG1 y albumina) parecen estar localizadas juntas en un complejo de alto peso
molecular, lo que sugiere que la glandula mamaria bovina secreta la IgG1 como
un compuesto o complejo (Figura 4) (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 107-
109)
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Protein Mass
1gG1 ~160 kDa
BSA ~66 kDa

2-FeGRT+  ~384kDa
1-1gG1+

2BSA

2-FcGRT+  ~318kDa

11gG1 +
1BSA

2FcGRT+  ~262kDa

11gG1
Colostrum Whey 9%
Possible kDa of FcGRT and associated  JEe0RT* =124
proteins
FCGRT ~46 kDa

Figura 4. Modelo y pesos moleculares de los posibles componentes de union del
FcRn.

Tomada de Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 109.

Se ha demostrado que existe una distribucion homogénea de receptores FcRn
en las células epiteliales mamarias de los rumiantes durante la calostrogénesis,
y una redistribuciéon hacia la membrana plasmatica apical después del parto
(Mayer et al., 2005, pp. 109-111 y Sayed-Ahmed, Kassab, Abd-Elmaksoud,
Elnasharty, y El-Kirdasy, 2010, pp. 387-390).

Se ha sugerido que en los bovinos, la presencia de IgG1 después del parto se
debe a la sintesis local por parte de células epiteliales de la glandula mamaria
(Zhang et al., 2009, pp. 244-245). Cabe mencionar que esto no desplaza el
mecanismo de transcitosis, pero puede explicar las pequefas concentraciones
de Ig en las secreciones mamarias durante la Lactogénesis Il (Baumrucker y
Bruckmaier, 2014, p. 104).

2.5. Periodo de calostrogénesis en los bovinos

La calostrogénesis es la transferencia preparto de componentes, especialmente

Ig, desde la circulacion materna hacia las secreciones mamarias, durante un
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periodo de tiempo finito y discreto (Barrington, McFadden, Huyler, y Besser,
2001, p. 96 y Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 65).

La calostrogénesis representa un estado funcional Unico de la glandula mamaria.
Mientras que el mecanismo basico de transferencia especifica de Ig hacia el
calostro ha sido descrito, los detalles y el control de dicho mecanismo no han
sido elucidados completamente. Aparentemente algunas hormonas que
controlan la lactogénesis también ejercen efecto sobre la formacion del calostro.
A pesar de que existe evidencia convincente que los estrégenos, la progesterona
y la prolactina influencian la formacion de calostro, el mecanismo molecular,
mediante el cual dicha influencia es ejercida, aun es desconocido (Barrington
et al., 2001, p. 96).

La glandula mamaria de los mamiferos adultos es uno de los pocos tejidos que
tienen la capacidad de atravesar una serie sucesiva de cambios que estan
controlados por el sistema endocrino. Las alteraciones que ocurren durante la
gestacion, la lactacion y la involucion del tejido mamario se denominan como
Lactogénesis | (crecimiento, diferenciacion, calostrogénesis), Lactogénesis Il
(lactacion, produccion de leche), e involucién (regresién al estado no lactante).
Durante la Lactogénesis |, los cambios enddcrinos, inducidos por la gestacion,
estimulan la proliferaciéon de las células epiteliales mamarias que a su vez
participaran en la produccién de leche (Lactogénesis Il). En la gestacion, ya sea
antes o durante el periodo de calostrogénesis, las células se diferencian en los
multiples tipos celulares que comprenden la glandula mamaria funcional
(endoteliales, fibroblastos, epiteliales, mioepiteliales, etc.). Ademas durante este
tiempo, pero antes del parto, las células epiteliales mamarias llevan a cabo un
proceso de secretar un fluido Unico llamado calostro (Baumrucker y Bruckmaier,
2014, pp. 108-111).

El proceso de transferencia celular mediante el cual las Ig llegan a la glandula
mamaria se denomina transcitosis, proceso que es predominante durante la
formacion del calostro y estd conducido por el receptor FcRn (neonatal Fc

receptor) (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 104). ElI proceso de
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calostrogénesis determina que la concentracion de IgG1 en el calostro sea de 5
a 10 veces mayor que en el suero materno (Tripathi y Vashishtha, 2006, p. 228).

El consenso general menciona que la calostrogénesis empieza 3 — 4 semanas
antes del parto en las especies bovinas y que durante éste periodo se transfieren
alrededor de 500 gramos semanales de IgG hacia glandula mamaria (Brandon,
Watson, y Lascelles, 1971, pp. 616-621 y Franklin, Newman, Newman, y Meek,
2005, p. 766).

Sin embargo existen diferentes criterios. Algunos autores sefialan que el periodo
de formacion de calostro inicia 14-15 dias antes del parto (Gulay, 2005, p. 198 y
Smith, 2010, p. 1118). Baumrucker y Bruckmaier (2014, p. 108) concluyen que
el inicio de la calostrogénesis es desconocido, definiendo “calostrogénesis” como
el momento en el cual la concentracion de IgG es mayor en las secreciones en

comparacion con el suero sanguineo.

Otros autores simplemente mencionan que varias semanas antes del parto
ocurre una acumulacion selectiva de Ig en el calostro desde la circulaciéon
materna (Korhonen, Marnila, y Gill, 2000, p. 75 y Vetter, Arguello, Baumrucker,
y Bruckmaier, 2013, p. 5919) y alcanza su pico maximo 1 — 3 dias antes del parto
en la vaca (Sasaki, Davis, y Larson, 1976, p. 2046).

Estos tiempos variables pueden estar relacionados con diferentes
concentraciones circulantes de esteroides y/o sensibilidad diferencial de los

receptores en la glandula mamaria (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 109).
2.6. Regulaciéon endocrina de la calostrogénesis

La transcitosis mamaria de IgG1 parece funcionar efectivamente durante las
semanas preparto cuando es claramente inducida, por el estrogeno y la
progesterona, producidas durante la prefiez (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p.
111 y Guy, McFadden, Cockrell, y Besser, 1994b, pp. 3003-3006). Después del
parto ocurre un descenso en la transferencia de IgG1 hacia el calostro en la
glandula mamaria. Una explicacién para esto son los cambios enddcrino-

inducidos que regulan el movimiento de endosomas (Kacskovics et al., 2006, p.
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533) al reemplazar la actividad de transcitosis por la de reciclaje. Una hipotesis
menciona que la calostrogénesis empieza alrededor de las 4 a 5 semanas
preparto (Brandon et al., 1971, p. 615) cuando los niveles de 173-estradiol (E2)
estan incrementados y los de la progesterona (P4) se mantienen o estan
ligeramente disminuidos. La induccion artificial de la lactancia establece
claramente al E2 y P4 como componentes criticos en el inicio de la
calostrogénesis. Otros estudios han mostrado que éste proceso es especifico.
Se ha evidenciado que la P4 bloquea la diferenciacién en la lactogénesis Il y que
la disminuciéon de P4 que se produce al final de la gestacion contribuye a la
terminacion de la calostrogénesis y la supresion de la inhibicibn de la
lactogénesis Il (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 111). Se conoce que la
prolactina induce la lactogénesis Il y se ha reportado que inhibe Ila
calostrogénesis asi como el receptor para IgG1 (Barrington, Besser, Gay, Davis,
y Reeves, 1999, p. 25). Igualmente, los corticoides parecen inhibir el

aparecimiento de IgG1 en el calostro (Brandon et al., 1971, p. 616).
2.7. Componentes del calostro

El calostro representa las secreciones acumuladas en la glandula mamaria
durante las ultimas semanas de la gestacion (Aguirre et al., 2011, p. 48 y Tizard,
2009, p. 536). Es un fluido corporal complejo que es producido en la glandula
mamaria de animales en estado de gestacion (Hernandez-Castellano et al.,
2014, p. 65). También se define como una combinacién de secreciones lacteas
y componentes séricos sanguineos (Murayama, 2012, p. 3). El calostro es el
nutriente ideal para el ternero, aporta proteinas, grasa, aminoacidos esenciales
y no esenciales, acidos grasos, lactosa, vitaminas y minerales necesarios para
el normal metabolismo y desarrollo del recién nacido; adicionalmente
proporciona elementos de proteccion: Ig (anticuerpos o gamma-globulinas), gran
cantidad de compuestos biolégicos activos que incluyen hormonas, factores de
crecimiento, insulina, lactoferrina, etc., y un gran numero de células,
principalmente leucocitos (23% linfocitos, 38% neutréfilos, 40% macrofagos)
(Aguirre et al., 2011, pp. 48-50 y Georgiev, 2008, pp. 3-6). Algunos de los

componentes bioactivos del calostro son: B-lactoglobulina, a-lactoglobulina,
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lactoperoxidasa, lisozimas, lactoferrina e Ig (Fleming, 2014, pp. 9-13). Ciertas
sustancias del calostro actian como agentes antimicrobianos y antiinflamatorios
(Hernandez-Castellano et al., 2014, pp. 65-69), mientras que otros componentes
(factor de crecimiento insulinico tipo 1 (IGF-1) y 2 (IGF-2), insulina) contralan el
crecimiento y desarrollo del tracto gastrointestinal del neonato y a la vez
contribuyen a la maduracién de las funciones del organismo durante el primer
dia de vida del ternero (Georgiev, 2008, p. 10). El calostro tiene accion laxante
gracias al elevado contenido en sales de magnesio que estimulan el transito
intestinal, contribuyendo a la expulsion del meconio y al establecimiento de la
motilidad intestinal. El pH del calostro es de 6.04 +/- 0.33 (Baumrucker, 2014, p.
7).

Tabla 1. Valores reportados de la composicion quimica del calostro bovino.

Estudio
A B
Componente Media | Minimo Méaximo Media
Grasa, % 6,70 2,0 26,5 6,7
Proteina, % | 14,92 7,1 22,6 14,0
Lactosa, % 2,49 1,2 5,2 2,7
Solidos totales, % | 27,64 18,3 43,4 23,9

Cenizas, % 0,05 0,02 0,07 -

IgG, mg/ml - - - 32,0
[gG1, mg/ml 34,96 11,8 74,2 -
19gG2, mg/ml 6,00 2,7 20,6 -
IgA, mg/ml 1,66 0,5 4.4 -
IgM, mg/ml | 4,32 1,1 21,0 -
Lactoferrina, mg/ml 0,82 0,1 2,2 -
Retinol, pg/g 4,90 1,4 19,3 2,8
Tocoferol, pg/g 2,92 0,6 10,4 -

B-caroteno, pg/g 0,68 0,1 3,4 -
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Vitamina E, pg/g de | 77,17 24,2 1779 84,0
grasa
Tiamina, pg/ml 0,90 0,3 2,1 0,58
Riboflavina, pg/mil 4,55 2,4 9,2 4,83
Niacina, pg/ml 0,34 0,0 1,6 0,96
Vitamina B12, pg/ml 0,60 0,2 11 0,05
Acido félico, pg/ml - - - 0,01
Piridoxal, pg/mi 0,15 0,1 0,3 -
Piridoxamina, pg/ml 0,21 0,1 0,5 -
Piridoxina, pg/ml 0,04 0,0 0,2 -
Acido pantoténico, - - - 1,7
pg/ml
Ca, mg/kg  4.716,10 1.775,1 8.593,5 2.599,9
P, mg/kg 4.452,10 1.792,4 8.593,5 -
Mg, mg/kg | 733,24 | 230,3 | 1.399,6 399,9
Na, mg/kg | 1.058,93 @ 329,7 2.967,8 699,9
K, mg/kg 2.845,89 983,2 5.511,4 1.399,9
Zn, mg/kg 38,10 11,2 83,6 11,6
Fe, mg/kg | 5,33 1,7 17,5 1,9
Cu, mg/kg 0,34 0,13 0,64 0,6
S, mg/kg | 2.595,67 889,4 | 4.143,7 -
Mn, mg/kg | 0,10 0,0 0,36 0,2

Nota: A = estudio realizado por Kehoe et al., 2007; B = estudio realizado por
Foley y Otterby, 1978; IgG = inmunoglobulina G; IgG = inmunoglobulina A; IgG
= inmunoglobulina M; mg/ml = miligramos por mililitro; pg/ml = microgramos por
mililitro; Ca = calcio; P = fésforo; Mg = magnesio; Na = sodio; K = potasio; Zn =
zinc; Fe = hierro; Cu = cobre; S = azufre; Mn = manganeso; mg/kg = miligramos

por kilogramo.

Adaptada de Kehoe et al., 2007, p. 411 y Foley y Otterby, 1978, p. 1038.
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2.8. Proteinas del calostro

Ademéas de las funciones nutritivas, las proteinas del calostro participan
activamente en la proteccion del neonato contra diversos patdgenos y otros
desafios ambientales después del nacimiento (Figura 5) (Hernandez-Castellano
et al., 2014, p. 65).
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Figura 5. Representacion esquematica de las principales proteinas implicadas

en el sistema de defensa del huésped en la leche y calostro.

Tomada de Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 65.

El calostro de primer ordefio tiene un alto contenido proteico (15,41 — 15,68 %),
del cual el 10,28 — 10,55 g/% son proteinas séricas, de éstas el 74,9 — 75,2 %
son Ig, el 5,2 — 7,1 % son a-lactoglobulinas, el 15,2 — 17,5 % B-globulinas, y el
2,1 - 2,8 % albuminas séricas (Strekozov, Motova, y Fedorov, 2008, p. 259).

Las proteinas del calostro se pueden dividir en tres grupos principales de
acuerdo a la fraccion donde se encuentran: caseinas, proteinas del suero y
proteinas de la membrana del globulo graso de leche (MFGM) (Hernandez-
Castellano et al., 2014, p. 66).
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2.8.1. Proteinas de alta abundancia

Uno de los tres grupos de proteinas que se pueden encontrar en el calostro y la
leche, se localizan en una compleja membrana, llamada membrana del glébulo
de grasa de leche (MFGM) que rodea las gotitas de triacilgliceroles. Existen 7
proteinas de alta abundancia dentro de la MFGM. Dos de estas proteinas
relacionadas con la inmunidad son la mucina-1 (MUC-1) y la xantina
deshidrogenasa/oxidasa (XDH/XO). Otro grupo de proteinas que se encuentran
en el calostro son las proteinas del suero. Tomando a la leche bovina como
referencia, el suero lacteo contiene mas de 200 proteinas diferentes, de las
cuales la beta lactoglobulina (B- lactoglobulina), alfa-lactoalbumina (a-
lactoalbumina), albumina del suero bovino (BSA), Ig y lactoferrina son los
mayores constituyentes. Referente a las caseinas, existen cuatro tipos (as1, as2,
B y K), las cuales son responsables de funciones biolégicas como
transportadores de iones (calcio, fosfato, hierro, zinc, cobre), precursores
peptidicos bioactivos e inmunomoduladores (Hernandez-Castellano et al., 2014,
pp. 66-67).

2.8.2. Proteinas de baja abundancia

También existen proteinas de baja abundancia como la plasmina, amiloide A
sérico, fibrindgeno, inhibidor de la tripsina (TI), proteina de union al
lipopolisacéarido (LBP), péptidos antimicrobianos (AMPs) como las defensinas y

péptidos de catelicidina.

Todas las proteinas (no-lg) descritas anteriormente desempefian un papel
fundamental en la activacion y la atraccion de las células inmunes. Ademas se
ha observado la relacién de diferentes proteinas presentes en las tres fracciones
del calostro (caseinas, suero y MFGM) con la proteccion inmune del recién

nacido (Hernandez-Castellano et al., 2014, pp. 68-69).
2.8.3. Inmunoglobulinas del calostro

Los anticuerpos son moléculas de Ig que se sintetizan tras la exposicién a un

antigeno y que se pueden combinar de manera especifica al mismo (Tizard,
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2009, p. 535). Es decir, las Ig son las formas solubles de los Receptores de
Linfocitos B (BCR) y son producidas tras la estimulacion de un linfocito B y su

posterior transformacion en célula plasmatica (Gomez-Lucia et al., 2011, p. 368).

En cuanto a su estructura, las Ig son glucoproteinas constituidas por cuatro
cadenas polipeptidicas: dos cadenas pesadas idénticas o cadenas H (heavy)
(peso molecular de 55-77 kDa) y dos cadenas ligeras idénticas o cadenas L
(light) (peso molecular de 23-26 kDa). Cada una de estas cadenas presenta dos
regiones diferenciadas: la region variable y la region constante. La primera region
es el lugar donde se une al antigeno y es la encargada de la especificidad de la
lg. La segunda region es la encargada de las funciones biolégicas de la Ig. En la
region constante existen cinco isotipos de cadenas pesadas (4, Y, a, d, €) que
conformaran las diferentes clases de Ig (IgM, 1gG, IgA, IgD e IgE), y dos tipos de
cadenas ligeras (k, A). Las Ig también poseen regiones globulares de unos 110
aminoacidos en las cadenas pesadas y ligeras llamadas “dominios” y region de
la bisagra que confiere flexibilidad a la Ig. Al tratar una lg con proteasas, se
diferencian dos fragmentos: Fab (antigen binding fragmente) y Fc (cristalizable
fragment), responsables de la especificidad y de las funciones efectores de la Ig,
respectivamente (Figura 6) (Gomez-Lucia et al., 2011, pp. 348-350).
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Figura 6. Estructura de la molécula de inmunoglobulina G.

Tomada de: eBioscience, 2014, p. 4.
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Las Ig de las secreciones mamarias se originan de diversas fuentes y
representan el historial de exposicidn a antigenos y la respuesta del sistema
inmune de la madre. Las Ig presentes en el calostro o la leche, son las mismas
gue se encuentran en la sangre o en las secreciones mucosas (Hurley y Theil,
2011, p. 443).

El suero sanguineo y las secreciones lacteas de los bovinos contienen tres
clases principales de Ig: inmunoglobulina G (IgG), inmunoglobulina M (IgM) e
inmunoglobulina A (IgA). La IgG es la que se encuentra en mayor concentracion
en el calostro y sangre (Aguirre et al., 2011, p. 22). En el suero sanguineo, las
dos subclases de IgG estan aproximadamente en las mismas concentraciones
(IgG1: 11.2 mg/ml, IgG2: 9.2 mg/ml), mientras que la IgM y la IgA estan en
concentraciones cercanas a 3.0 mg/ml y 0.4 mg/ml, respectivamente (Korhonen
et al., 2000, p. 76). Las concentraciones de Ig en el calostro bovino son: 2400-
8000 mg/dl de IgG, 300-1300 mg/dl de IgM y 100-700 mg/dl de IgA (Tizard, 2009,
p. 139). La Ig predominantes en el calostro es la IgG, principalmente la IgGl y
en menor medida la IgG2, que representan entre el 70 y el 85% del contenido
total de anticuerpos (Aguirre et al., 2011, p. 49 y Stelwagen, Carpenter, Haigh,
Hodgkinson, y Wheeler, 2009, p. 5). La IgG1 constituye alrededor del 80% de la
concentracion total de IgG calostrales (Indra et al., 2012, p. 256). Dentro de las
Ig del calostro, la IgM constituye el 7-14%, la IgA el 6-10% y la IgE se encuentra

en menor proporcién (Aguirre et al., 2011, p. 50).

En el calostro las Ig constituyen alrededor del 70 al 80% del contenido total de
proteina (Korhonen et al., 2000, p. 76). Incluso se ha reportado que la IgG1 esta
concentrada de 5 a 10 veces mas que en el suero sanguineo, conformando mas

del 90% del total de la proteina del calostro (Barrington et al., 2001, p. 95).

El estudio de Brandon et al. (1971, p. 613) termin6 con el debate acerca del
origen de las Ig en las secreciones de la glandula mamaria, al identificar un
descenso en las concentraciones de IgG1 en sangre cerca del parto y al mismo
tiempo un incremento de las IgGl secretadas por la glandula mamaria.
Posteriormente (Larson, Heary, y Devery, 1980, pp. 665-669) demostré una

transferencia directa de IgG1 sistémica marcada hacia las secreciones mamarias
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durante el periodo preparto. Por lo que en la actualidad se conoce que las Ig son
transferidas desde el torrente sanguineo materno hacia la glandula mamaria de
la vaca durante el periodo de calostrogénesis (Hernandez-Castellano et al.,
2014, pp. 64-67).

La IgG es la Ig de menor tamafio, puede salir de la circulacion sanguineay llegar
a otros sitios del organismo para identificar y ayudar a destruir los patégenos
invasores. La IgM es una proteina de mayor tamafo, funciona como primera
linea de defensa, permanece en la sangre y protege al animal de invasiones
bacterianas. La IgA se une a la superficie de las mucosas y las protege, evitando
que los patdgenos se adhieran al epitelio y causen alguna enfermedad (Aguirre
et al., 2011, p. 22)

La funcién de las Ig en la leche y calostro bovino es proteger a la glandula
mamariay al ternero al ser una defensa inmunol6gica contra diversos patégenos.
La IgG es la Ig de menor tamafio. Las demas Ig presentes en el calostro tienen
otros origenes. Las IgM se originan en las células plasméaticas en menor cantidad
que las IgG, y son mas eficiente en la fijacién del complemento (Korhonen et al.,
2000, pp. 75-76). Parte de la IgA es sintetizada por las células plasméticas que
migran a la glandula mamaria (Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 65). Las IgA
juegan un rol importante dentro del sistema inmune innato al prevenir que los
microrganismos y proteinas extrafias penetren las superficies mucosas. Ademas
las IgA neutralizan a microrganismos infecciosos y toxinas (Zhao et al., 2010, pp.
484-487).

2.9. Variabilidad calostral

Los expertos recomiendan analizar la calidad del calostro de todas las vacas ya
gue existe una gran variacion entre individuos, incluso dentro de una misma
granja (Maunsell, 2014, p. 115). Los factores que afectan la calostrogénesis son:
la especie animal, la raza, la edad, la nutricion, el tamafio de la camada, la
longitud del periodo de seco y el estado de salud de la madre (Hernandez-
Castellano et al., 2014, pp. 65-66).
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A lo largo del tiempo se han publicado diversos estudios sobre el calostro, en los
cuales se han reportado concentraciones de Ig muy variables. En la Tabla 2 se

resumen los resultados de dichas investigaciones:

Tabla 2. Concentraciones de Ig en el calostro bovino reportadas en varios

estudios realizados en bovinos.

o %
Estudio N I_g Unidad = Media = D.E. Rango Técnica
Muestras = analizada <50
Norman, Hohenboken, y
187 Gl mg/ml | 1146 NR NR IRS NR
Kelley (1981)
Pritchett et al. (1991) 919 Gl mg/ml = 48,2 21,9 NR IRM NR
Shearer, Mohammed,
Brenneman, y Tran 2045 T NR NR NR NR NR 93,3
(1992)
Quigley, Martin, Dowlen,
i 88 T ol 69,9 2,1  29,7-1205 IR NR
Wallis, y Lamar (1994)
Gulliksen et al. (2008) 1250 G ol 51,7 4-235 IRS 57,8
Wiking y Pedersen
15 T mg/ml = 69,9 NR NR IR 33,3
(2009)
Baumrucker et al.
214 Gl mg/ml = 37,5 30,2 9 - 166 ELISA NR
(2010)
Bielmann et al. (2010) 288 T ol 94,4 22,4 -196,9 IR 7,7
Kehoe et al. (2011) 507 G mg/ml = 96,1 38,4 11-221 IR 10
Rivero, Valderrama,
. 157 G ol 93,3 379 17-1854 IR NR
Haines, y Alomar (2012)
Morril et al. (2012) 827 G mg/ml = 68,8 32,8 <1-200 IR 30
Indra et al. (2012) 34 T mg/ml = 151 1,42 2,52-34,88 T NR
Quigley, Lago,
Chapman, Erickson, y 183 G g/l 73,4 26,2 7,1-159 IR 15,85
Polo (2013)
Quigley et al. (2013) 183 G gl 67,5 25 6,9-139,9 T 26,78

Nota: Ig = inmunoglobulina; T = Ig totales; G = inmunoglobulina G; G1

inmunoglobulina G1; mg/ml = miligramos por mililitro; g/l = gramos por litro; IR
Inmunodifusién radial; IRS = Inmunodifusion radial simple; IRM = Inmunodifusion
radial modificada; T = método turbidimétrico; % <50 = porcentaje de muestras

con una concentracion de Ig menor a 50 mg/ml; NR = no se reporta.
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2.10. Factores que se relacionan con la calidad de calostro
2.10.1. Diferencias entre hatos

Las diferencias entre hatos se han denominado por algunos autores como
“cluster effects”. De acuerdo al estudio de Gulliksen et al. (2008, p. 707) el
“cluster effect” del 13,7% implica que los factores de manejo que varian entre
granjas (alimentacion, ambiente, alojamiento, etc.) son de importancia cuando

se trata de variacion de la calidad de calostro.

Se han reportado relaciones inversas entre diferentes hatos bovinos. Por
ejemplo, la Universidad de Guelp analiz6 sus dos hatos bovinos, en el hato para
investigaciones se encontré6 mayores concentraciones de IgG en el calostro que
en la leche, mientras que en el hato comercial se encontraron menores niveles
de IgG en el calostro al compararlo con la leche. Cabe destacar que los dos hatos
estaban conformados por vacas de raza Holstein por lo que se atribuyé dicha
variabilidad a influencias ambientales (Fleming, 2014).

Fleming (2014, p. 44) sugiere que la diferente exposicion a patégenos durante el
periodo de periparto, puede aportar a la variabilidad de 1gG basandose en el
estudio de Olde Riekerink, Barkema, Kelton, y Scholl (2008, p. 1366) que
demostré que el tipo de alojamiento (sistema de estabulacion libre o free-stall,
sistema de estabulacion plaza fija o tie-stall) se asocia con la incidencia de

patdgenos causantes de mastitis.
2.10.2. Numero de parto y edad de la vaca

Se ha reportado que la concentracion de IgG en el calostro se ve afectada por el
namero de parto (Fleming, 2014, p. 704 y Gulliksen et al., 2008, p. 707).
Adicionalmente, el niumero de lactancia afecta el contenido de grasa, las
fracciones nitrogenadas del calostro (Quigley et al., 1994, p. 294) y la masa total
de IgG. Por consiguiente, en la investigacion realizada por Kehoe et al. (2011, p.
176) se determind que la concentracion media de IgG (mg/ml) en el calostro vario
significativamente entre lactancias, siendo de 83.5, 92.9, 107.4 y 113.3, para la

primera, segunda, tercera y cuarta lactancia.
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Se ha descrito que el calostro de hembras de primer parto tiene una
concentracion menor de Ig que el producido por vacas con mayor numero de
parto (Elizondo, 2007, p. 276 y Muller y Ellinger, 1981, p. 1727). Ademas, las
vacas de primer parto presentan menor cantidad de calostro y menor masa total
de Ig (Morril et al., 2012, p. 4000). La concentracion de IgG calostrales tiende a
ser menor en la primera o segunda lactacién, en comparacion con vacas de
tercera lactacion o superior. Estos hallazgos sugieren que una vaca adulta ha
tenido mayor tiempo de desarrollar su inmunidad y también mayor contacto con
enfermedades (Smith, 2010, p. 1148). Como consecuencia el contenido de
anticuerpos aumenta conforme incrementa el historial lactacional y la edad de la
hembra, es decir, la calidad del calostro incrementa con el nimero de parto, por
lo que las vacas mas viejas tienen generalmente el calostro de mejor calidad
(Morril et al., 2012, p. 4000).

Se ha reportado un aumento en la concentracion de IgG en el calostro de vacas
de tercer parto, y un aumento aln mayor las vacas de cuarto parto o superior,
en comparacion con las vacas de segundo parto. Las hembras de segundo parto
presentan concentraciones mas bajas de IgG, sin embargo no se ha encontrado
una explicacion para la variabilidad de la calidad de calostro entre las vacas de
segundo parto y vacas con otros numeros de parto (Fleming, 2014, p. 704 y
Gulliksen et al., 2008, p. 707).

En contraste, en el estudio realizado por Indra et al. (2012, pp. 257-258) se
encontré que la concentracion de Ig en el calostro no varié significativamente
entre cuatro grupos de vacas formados en base a la edad de acuerdo al nimero

de lactancia (1 - 4 lactancias).
2.10.3. Raza de la madre

La raza tiene efecto sobre la concentracion de Ig en el calostro de vacas, sin
embargo los estudios realizados han publicado resultados diversos y con

tendencias variables:
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Las razas lecheras transportan cantidades mayores de IgG1l hacia el
calostro que las razas carnicas, sin embargo las concentraciones de IgG1
en el calostro de las razas lecheras son menores (Guy et al., 1994b, pp.
3004-3006).

La concentracion de Ig en el calostro se correlaciona negativamente con
el volumen de calostro en razas bovinas lecheras, por lo que razas
lecheras de alto rendimiento presentan concentraciones menores de Ig
(Smith, 2010, p. 1149).

La concentracion de Ig para la raza Holstein y Jersey es de 6% y 8-9%,
respectivamente (Manelli, 2014, pp. 43-44).

Por lo general las vacas Holstein presentan menores concentraciones de
IgG en comparacion con otras razas (Maunsell, 2014, p. 116).

En el estudio realizado por Morin, Constable, Maunsell, y McCoy (2001,
p. 939) el calostro de las vacas Brown Swiss y Ayshire presenté menor
gravedad especifica que el calostro de vacas Jersey y Holstein.

En la investigacion llevada a cabo por Morril et al. (2012, p. 4000) no se
encontro diferencias significativas en la concentracion de 1gG del calostro
de vacas Holstein (74 g/l) y Jersey (66 g/l), al analizar muestras de
calostro de granjas de Estados Unidos.

Al comparar el calostro de vacas Holstein, Jersey, Guernsey, Brown Swiss
y Ayrshire, no se encontraron diferencias significativas en la
concentracion de IgG calostrales, sin embargo las vacas Jersey
presentaron numéricamente el mayor contenido de 1gG (67 g/L) que las
Holstein (41 g/l) (Muller y Ellinger, 1981, pp. 1728-1730).

Al comparar la concentracion de IgG1 en el calostro de cinco razas: LF
(Limousin x Friesian), L (Limousin), C (Charolais) y SLF (Simmental x
(Limousin x Friesian)), no se reportaron diferencias significativas. Sin
embargo, se encontré diferencias significativas en el estatus de Ig del
ternero entre razas, variabilidad que fue atribuida al volumen de calostro
producido y a la masa de Ig consumida por el recién nacido (Murphy,
Drennan, Mara, y Earley, 2005, p. 205).
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2.10.4. Cantidad de calostro producida

Es comln escuchar que cuando una vaca produce grandes volimenes de
calostro éste sera de baja calidad. Sin embargo, multiples investigaciones han
mencionado que no existe una relacion predecible entre el volumen del calostro
producido al primer ordefio y la concentracion de IgG calostrales, cuando el
primer ordefio es completo e inmediatamente después del parto (Baumrucker
et al., 2010, pp. 3033-3036). Cuando existe un retraso entre el parto y el primer
ordefio, el comienzo de la produccion de leche diluye al calostro y conduce a una
disminucién en la concentracion de IgG y un incremento en el volumen
(Maunsell, 2014, p. 117).

En contraste, ciertos autores mencionan que volumen del calostro se
correlaciona negativamente con la concentracion de IgG debido posiblemente a
un efecto de dilucién (Fleming, 2014, p. 120). Las vacas que producen mayores
cantidades de calostro presentan bajas concentraciones de IgG en comparacion
con aquellas vacas que producen menores cantidades de calostro en el primer
ordefio (Kehoe et al., 2011, p. 176).

El estudio realizado por Pritchett et al. (1991, pp. 2337-2340) reportd que el peso
del primer calostro (kg) se relaciona significativa y negativamente con la
concentracion de IgG1. Es asi que los ordefios de con pesos menores a 8,5 kg
presentaron mayores cantidades de IgGl, en contraste a ordefios con pesos
mayores. El autor concluye que el peso del calostro al primer ordefio es el
discriminador mas relevante al momento de clasificar al calostro de baja (<50

g/L) y alta (=50 g/L) concentracién de IgG.
2.10.5. Periodo de seco

Las vacas requieren de al menos 3 a 4 semanas de secado para producir
calostro de buena calidad (Maunsell, 2014, p. 118). La influencia del periodo de
seco reportada en varios estudios refleja tendencias variables y resultados
diferentes (Tabla 3).
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Tabla 3. Efecto del periodo de seco (PS) en la concentracion de Ig en el calostro

bovino.
Efecto en la
Tratamiento concentracién de Ig Estudio
del calostro
Rémond, Rouel, Pinson, y
Omisién PS Reduccién Jabet, 1997
Verweij, Koets, y Eisenberg,
2014.
Omision PS Ningun cambio Zbinden et al., 2013.

Ordeiio unilateral

preparto

Reducciéon

Guy, McFadden, Cockrell, y
Besser, 1994a.

Ordefio 1 dia pre-
parto vs ordefio 4

horas post-parto

Ningun cambio

Gross et al., 2014.

Reducciéon PS

Ningun cambio

Mansfeld, Sauter-Louis y
Martin, 2012; citado por
Baumrucker y Bruckmaier,
2014.

30 dias vs 60 dias

Ningun cambio

Annen et al., 2004. Giilay,
2005.

40 dias vs 60 dias

Ningun cambio

Shoshani et al., 2014.
Grusenmeyer, Ryan, y
Overton, 2005.

34 dias vs 55 dias

Ningun cambio

Watters et al., 2008.

PS mayor a 60 dias

Ningun cambio

Indra et al., 2012.

PS no planificado (5

dias) vs 30 dias

Reduccién

Rastani et al., 2005.

30 dias vs 60 dias

Reduccion proteina

Amini, Rahmani, y Ghorbani,
2005.

Nota: recopilacion de informacion de varios estudios.
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2.10.6. Epoca de parto

Los efectos del estrés calérico sobre la calidad del calostro no han sido
documentados con regularidad. Algunos estudios mencionan que el estrés
calorico medio a moderado no ejerce efecto sobre el volumen o la calidad del
calostro, mientras que otros autores aseguran que la calidad calostral es menor
durante el verano (Maunsell, 2014, p. 118). El estudio de Nardone, Lacetera,
Bernabucci, y Ronchi (1997, p. 840) reportd que las vacas sometidas a estrés
calorico durante las 3 semanas antes del parto, presentaron menores
concentraciones de IgG calostrales en comparacion con las vacas sin estrés

calérico.

Por el contrario, la investigacién realizada en Noruega por Gulliksen et al. (2008,
pp. 709-710) reportd que las vacas que paren en los meses de invierno tienen
concentraciones significativamente menores de IgG que las vacas que paren en
otras estaciones del afo. Estas diferencias se atribuyeron a las variaciones
marcadas en el clima entre las diferentes estaciones, lo que conlleva diferencias
en la ocurrencia de enfermedades, régimen alimenticio, y temperatura interna, lo

que puede influenciar la produccion de IgG.
2.10.7. Nutricién durante la gestacion

Se ha relacionado la nutricibn materna durante el ultimo tercio de la gestacion
con el desarrollo de la glandula mamaria, la composicion y volumen de calostro
(Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 66). La dieta de la vaca en el periparto
puede influenciar sobre la produccion de IgG en la leche y en el calostro
(Fleming, 2014, p. 44).

Vacas de leche que reciben una alimentacion balanceada producen mayor
cantidad de calostro que aquellas subalimentadas, como consecuencia, el
manejo nutricional puede variar la concentracion final de algunos componentes

calostrales inmunolégicos (Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 68).

El estudio realizado por Santos, DePeters, Jardon, y Huber (2001, p. 213) evalu6

el impacto de la proteina de la dieta sobre el calostro, al comparar los efectos de
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dos niveles de proteina cruda administrados durante el final de la gestacion. La
dieta con alto contenido proteico (14.7% Proteina Cruda, PC; 40% Proteina No
Degradable en Rumen, PNDR) no influyé sobre la concentracion de IgG o el
volumen del calostro en comparacion con las vacas que recibieron la dieta con
bajo contenido proteico (12.7% PC; 36% PNDR).

La suplementacion con selenio y cromo ha sido asociada a la salud de la ubre y
a funciones inmunes, respectivamente (Ceballos-Marquez et al., 2010, p. 4602).
En el estudio realizado por Awadeh, Kincaid, y Johnson (1998, p. 1204) se
reportaron mayores concentraciones de IgG en el calostro de vacas
suplementadas durante el final de la gestacién con selenio. Por el contrario, en
el estudio ejecutado por Swanson et al. (2008, p. 2415) no se observé cambios
en los niveles de IgG en el calostro de ovejas suplementadas con selenio al final
de la gestacion. Asi mismo, en la investigacion realizada por Moeini, Kiani,
Mikaeili, y Shabankareh (2011, p. 529) no se encontraron diferencias
significativas en la concentracion de Ig calostrales al inyectar cinco cantidades
diferentes (0 ml, 10 ml, 20 ml, 30 ml, 40 ml) de un suplemento de selenio y

vitamina E, a vacas en estado de gestacion.
2.10.8. Inmunizaciones

Las inmunizaciones y la incidencia de enfermedades pueden contribuir a la

variacion de IgG entre las vacas (Fleming, 2014, pp. 45-46).

Las vacunaciones 3-6 semanas antes del parto resultan en un incremento de la
cantidad de anticuerpos calostrales contra antigenos especificos. Las vacunas
que se ha demostrado que cumplen con éste criterio son las que previenen la
diarrea de los terneros, especificamente E.coli, rotavirus y coronavirus. También
existe evidencia que las vacunas contra Salmonella typhimurium pueden elevar
la concentracion de anticuerpos calostrales, sin embargo no se ha investigado si

esto protege a los terneros de las enfermedades (Maunsell, 2014, p. 119).
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Algunos estudios sugieren que los anticuerpos especificos en respuesta a las
vacunas aplicadas antes del parto son menores si la vacunacion o revacunacion

es muy cercana (menor a 3 semanas) al parto (Maunsell, 2014, p. 119).
2.10.9. Glandula mamaria

La masa de IgG transferida hacia el calostro no parece estar relacionada con el
tamafio de la gldndula mamaria (Baumrucker et al., 2010, p. 3037). Asi mismo
se ha demostrado que no existe relacion entre la masa de IgG1 del calostro y la
masa de tejido del parénquima mamario bovino (tejido secretor) (Baumrucker,
2014, p. 7).

El estudio realizado por Baumrucker y Bruckmaier (2014, pp. 112-113) report6
diferentes concentraciones de IgG1l entre los cuartos de una misma glandula
mamaria de hembras bovinas, por otro lado, el estudio de Gomes et al. (2011, p.
56) no encontrd diferencias significativas en las concentraciones de Ig entre

cuartos.
2.10.10. Estado de salud de la madre

La ocurrencia de mastitis subclinica durante el periodo de seco se asocia con la
disminucién del volumen del calostro, sin embargo no afecta la concentracion de
IgG en el mismo. Por otro lado, la calidad del calostro se puede ver seriamente
comprometida durante los cuadros de mastitis clinica (Maunsell, 2014, p. 117).

Las vacas con un conteo de células somaticas (CSS) >50,000 células/ml,
después del parto, son mas propensas a producir calostro con un contenido de
lgG <30 g/L, en comparacion con las vacas con menores CSS. Cabe destacar
qgue no se encontro relacion entre el CSS en la lactacion previa y la produccion
de IgG calostral subsecuente (Gulliksen et al., 2008, p. 710). Asimismo, en el
estudio llevado a cabo por (Kehoe et al., 2007, p. 4113) se encontré que las
vacas de explotaciones con CSS <200,000 en el mes anterior a la recoleccion

de las muestras produjeron calostro de alta calidad nutritiva.
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Por otro lado, la investigacion realizada por Maunsell (citado en Gulliksen et al.,
2008, p. 710) concluyé que el CSS no tiene efecto sobre el contenido de IgG en

el calostro.

Se ha reportado que vacas con retencion de placenta presentan concentraciones
menores de Ig en el calostro, al compararlas con vacas sin retencion placentaria
(Lona 'y Romero, 2001, p. 389).

2.10.11. Inmunoglobulinas de la leche

Las concentraciones de IgG en el calostro y la leche presentan una correlacion
negativa y significativa. Altas concentraciones calostrales de IgG estan
asociadas con bajas concentraciones de IgG en la leche, y viceversa (Fleming,
2014, p. 43). En parte esto se puede explicar por la cantidad de energia materna
gastada antes del parto (Barrington et al., 2001, p. 102). Si una cantidad limitada
de energia es usada para transferir reducidas concentraciones de IgG hacia el
calostro, grandes cantidades de energia quedan disponibles para transferir altos
niveles de moléculas de IgG hacia la leche después del parto (Fleming, 2014, p.
43).

2.10.12. Sexo de la cria

Se ha reportado que las vacas que paren crias hembras producen mayor
cantidad de calostro y mayor concentracion de grasa en el calostro, sin embargo
no existen evidencias de que el sexo de la cria influya sobre la concentracion de

Ig en el calostro o la fraccion proteica del mismo (Angulo et al., 2015, p. 769).
2.10.13. Material genético materno

Se ha demostrado que a nivel genético, un polimorfismo de un solo nucleétido
(Single Nucleotide Polymorphism) (Martin, Szymanowska, Zwierzchowski, y
Leroux, 2002, p. 433) o modificaciones epigenéticas (Rijnkels et al., 2010, pp. 3-
5) que pueden conducir una expresion variable de genes para varios
componentes bioactivos de la leche, sin embargo, no existen estudios realizados

en el calostro.
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2.11. Calostro, leche de transicion y leche

Existen cambios considerables en las propiedades fisicas y quimicas de las
secreciones de la glandula mamaria bovina durante el primer dia post-parto
hasta el periodo de lactacion temprana (Figura 7) (Tsioulpas, Grandison, y Lewis,
2007, p. 5014).

El pH de la secrecion mamaria durante los primeros dias post-parto es bajo, el
cual incrementa continuamente durante los dias posteriores. Un pH <6,5 en
leche indica la presencia de calostro. El diametro de la micela de caseina es
constante durante la lactancia, exceptuando durante el periodo el dia 1 y 2 post-
parto. El contenido de grasa no muestra ninguna tendencia durante el periodo
de lactancia. El contenido de proteina total es extremadamente alto en el dia 1
post-parto, el cual se reduce drasticamente en los dias siguientes. El contenido
de lactosa es bajo al inicio de la lactancia e incrementa continuamente en los
dias posteriores. Las concentraciones totales de calcio, fésforo, magnesio y
sodio son mas altas durante el periodo de calostro (primer dia post-parto hasta
5 dia de lactancia) al compararlo con el periodo post-calostro (6 dia de lactancia
hasta 30 dia de lactancia) y el periodo de lactacion temprana (>90 dias de
lactancia) (Tsioulpas et al., 2007, pp. 5013-5016).

Las concentraciones calostrales bajas de IgG pueden incrementar el riesgo de
infeccion de la glandula mamaria durante la prefiez. Al contrario, concentraciones
altas de IgG cinco dias después del parto, pueden proteger a la vaca de

afecciones post-parto (Fleming, 2014, p. 43).
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Figura 7. Cambios relativos (%) en la concentracion de IgG1, grasa, caseina,
proteina total, lactosa y volumen producido durante los primeros ordefios

después del parto.

Tomada de Madsen, Rasmussen, Nielsen, Wiking, y Larsen, 2004, p. 266.

2.12. Métodos para determinar la concentracién de Ig
2.12.1. Inmunodifusion radial

La prueba de eleccion para determinar el contenido de 1gG en el calostro es la
inmunodifusion radial (Bielmann et al., 2010, p. 3713; Gapper, Copestake, Otter,
y Indyk, 2007, pp. 98-100y Rivero et al., 2012, p. 1410).

En ésta técnica el antigeno difunde radialmente desde un pocillo en el agar que
lleva incorporado el anticuerpo especifico a una dilucién conveniente. En un gel,
gue contiene el antisuero especifico, se practican varios pocillos, en los que se
depositan diluciones conocidas de antigeno y el antigeno problema de la
muestra. Para determinar la concentracion de la solucion antigénica problema
debe compararse la medida del area del anillo de precipitacién circundante con
una curva estandar, obtenida al medir los didmetros de los anillos de las
concentraciones conocidas de los controles (GOmez-Lucia et al., 2007, pp. 335-
336). Es decir, la anti-lgG bovina (extraida del suero de otra especie animal:
raton, cabra, caballo, etc.) se mezcla con el agar para formar un gel,

posteriormente se hacen pocillos y se coloca la muestra de calostro en ellos.
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Durante las préximas horas (~24 horas), el calostro se difundira a través del agar.
La 1gG bovina del calostro interactia con la anti-lgG bovina y se formara un
precipitado que aparece como un circulo de color blanco alrededor del pocillo
(Quigley, 2008, p. 2). Existen varias metodologias que emplean calostro entero,

suero del calostro o calostro sin grasa (Fleenor y Stott, 1981, pp. 740-742).
2.12.2. Inmunoensayo turbidimétrico (TIA)

Este método se fundamenta de manera similar a la RID, es decir, en la
interaccion entre la IgG bovina y la anti-lgG bovina, pero en un medio liquido
(Quigley, 2008, p. 2). La reaccion entre la IgG presente en el calostro y la anti-
IgG bovina (extraida del suero de otra especie animal: conejo, etc.) forma un
complejo inmune soluble que se precipita de la solucion en funcion de
polietilenglicol (PEG), el cual cambia la turbiedad de la solucién de prueba. Como
resultado, la turbiedad de la solucion de prueba es directamente proporcional al
contenido de IgG en el calostro bovino (Jin et al., 2012, p. 133).

2.12.3. Hidrémetro

El estudio realizado por Fleenor y Stott (1980, pp. 740-746) determiné la
existencia de una relacion linear entre la gravedad especifica del calostro y la
concentracion de Ig en el mismo. La densidad relativa (gravedad especifica) de
un material se define como la razén de su densidad a la densidad de algun
material estandar, como el agua a una temperatura especificada (McGraw-Hill

Interamericana de Espafia, 2014, p. 1).

Fleenor y Stott (1980, pp. 745-746) reportaron que la gravedad especifica y los
sélidos totales del calostro estan significativamente correlacionados. Y que
debido a que la proteina representa el 64% de los sélidos totales y de ésta
fraccién proteica el 47% son gammaglobulinas, la gravedad especifica del
calostro se relaciona ademas con la proteina total y gammaglobulinas calostrales
(p<0.01). Cabe destacar que aproximadamente el 85% de las Ig del calostro son
IgG (Butler, 1969, p. 1901 y Jin et al.,, 2012, p. 133). Asimismo, estudios

posteriores reportan que la gravedad especifica del calostro esta fuertemente
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correlacionada con la concentracién de proteina en el mismo (Quigley et al.,
1994, p. 264 y Morin et al., 2001, p. 937) y que varia con la temperatura del
calostro (Mechor, Gréhn, McDowell, y Van Saun, 1992, p. 3131).

A partir de éstas relaciones encontradas entre los componentes del calostro,
Fleenor y Stott (1980, pp. 740-746) desarrollaron un hidrometro comercial
(calostrometro) que se considera un método practico y de bajo costo para estimar
la concentracion de Ig a partir de la gravedad especifica del calostro bovino
(Anexo 9).

2.12.4. Refractdmetro

El refractometro mide la concentracion de soélidos totales presentes en el calostro
(Quigley, 2015, pp. 1-2), por lo que es un método para estimar la concentracion
de IgG en el calostro bovino (Quigley et al., 2013, p. 1148 y Chigerwe y Hagey,
2014, p. 1). Existen dos tipos de refractdmetros (digital y 6ptico) (Rivero et al.,
2012, p. 1410). El instrumento mide el indice de refraccién de una solucion al
determinar el grado de desviacion (refraccion) de la luz cuando ésta pasa a
través de un liquido (Bielmann et al., 2010, pp. 3714-3717).



39

3. CAPITULO lIl: MATERIALES Y METODOS
3.1. Materiales
3.1.1. Material experimental

e Muestras de plasma sanguineo de las hembras bovinas pre-parto.
¢ Muestras de suero sanguineo de las hembras bovinas pre-parto.

e Muestras de calostro bovino de las hembras post-parto.
3.1.2. Material de laboratorio

Probetas, hidrometro (calostrémetro), recipientes de plastico, estufa, termémetro
digital, papel toalla, refrigeradora, bolsas plasticas herméticas para congelar
calostro.

3.1.3. Material de campo

Libro de campo, esferograficos, marcadores permanentes, fundas plasticas,
cinta adhesiva, cooler, gel refrigerante de transporte, gradilla, papel perioédico,
algodon, alcohol antiséptico, guantes de examinacion de latex, jeringuillas de 10

ml, overol, botas de caucho, cadmara fotografica.

Sistema de toma de muestras sanguineas al vacio (Vacutainer®): tubos para
muestras sanguineas sin anticoagulante (tapa roja), tubos para muestras
sanguineas con acido etildiaminotetraacético (EDTA) (tapa lila), agujas de 21G

x 17, capuchon.

3.2. Metodologia

3.2.1. Caracteristicas del sitio experimental
3.2.1.1. Ubicacion

El presente estudio se realiz0 en la Unidad de Apoyo a la Investigacion del

Programa de Ganaderia de la Estacion Experimental Santa Catalina (EESC) del
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Instituto Nacional Autbnomo de Investigaciones Agropecuarias (INIAP), ubicada
en el cantdén Mejia, parroquia de Cutuglagua.

Tabla 4. Ubicacion geografica y caracteristicas de la zona en estudio.

Provincia | Cantdon | Parroquia | Altitud | Latitud Longitud

Pichincha | Mejia | Cutuglagua | 3058 m | 0°22'0" S | 78°33'0" W

Adaptada de Instituto Nacional de Meteorologia e Hidrologia (INAMHI), 2014.
3.2.1.2. Caracteristicas climaticas

Tabla 5. Caracteristicas climaticas de la zona en estudio.

Temperatura media mensual 11,7°C

Precipitacion media anual 1487,8 mm

Humedad relativa media anual 81 %

Adaptada de Instituto Nacional de Meteorologia e Hidrologia (INAMHI), 2014.
3.2.2. Factores en estudio

FE1: Valores de hematologia: Hemoglobina, Recuento de eritrocitos, Recuento

de plaguetas, Neutrdfilos, Linfocitos, Monocitos, Eosinéfilos, Basdfilos.

FE2: Valores de bioquimica sanguinea: Gama-glutamiltransferasa (GGT),
Creatina cinasa (CK), Glucosa, Nitrégeno ureico en sangre (BUN), Creatinina,
Bilirrubina (directa, indirecta, total), Proteinas totales, Albumina, Globulinas,

Colesterol.
FE3: Valores de minerales en sangre: Calcio, Fosforo, Magnesio.

FE4: Factores maternos: Numero de parto, edad de la vaca al parto.
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3.2.3. Unidad experimental

La unidad experimental estuvo constituida por un bovino hembra en estado de

gestacion que cumplia con los criterios de inclusion y de exclusion.
3.2.4. Marco de muestreo

De una poblacion total de aproximadamente 200 bovinos pertenecientes al hato
de la Unidad de Apoyo a la Investigacion del Programa de Ganaderia de la EESC
del INIAP, se seleccionaron a los individuos que cumplian con los criterios de

inclusion que se muestran en la Tabla 6.

Tabla 6. Criterios de inclusion y exclusion de los animales en estudio.

Criterios de inclusién

Hembra bovina en estado de gestacion

Fecha probable de parto dentro del periodo comprendido entre el 1 de mayo
de 2014 al 31 de octubre de 2014

Libre de Brucelosis y Tuberculosis

Condicion corporal entre 3.0 — 3.5 en una escala de 1-5

Calendario de inmunizaciones y desparasitaciones al dia de acuerdo al manejo

sanitario del predio

Valores de hematocrito, hemoglobina, recuento de glébulos rojos e indices
eritrocitarios (Hemoglobina celular media, Volumen corpuscular medio,
Concentracion media de hemoglobina celular) dentro del intervalo de

referencia para la especie bovina

Leucograma sin alteraciones sugerentes a inflamacion o infeccién
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Criterios de exclusién

Parto inducido o cesarea

Aborto en cualquier etapa de la gestacion en curso

El nimero total de animales que cumplieron con mencionados criterios de

seleccion fueron 39 vacas.
3.2.5. Variables y métodos de evaluacion
3.2.5.1. Valores hematolégicos

Para la determinacion de los valores de hematologia de la hembra bovina
gestante se procedid a extraer una muestra de sangre (5 ml) 15 dias antes de la
fecha probable de parto, mediante venopuncién de la vena caudal con un
sistema de toma de muestras al vacio (Vacutainer) y un tubo con EDTA (tubo
tapa lila). Posteriormente se envié la muestra sanguinea al laboratorio de
diagnostico veterinario para la determinacion de los parametros sanguineos

descritos en la Tabla 7.

Tabla 7. Hematologia.

. Intervalo de _
Parametro Unidades . Técnica
referencia
Hematocrito (HCT) % 24 - 45 Microhematocrito
_ Método
Hemoglobina g/dl 8-13

fotocolorimétrico

o Recuento en
Recuento de eritrocitos x10%/uL 5,0-10,0 ]
camara

Recuento de plaquetas x10%/uL 11-80 Tincién Wright

) Recuento en
Recuento de leucocitos x103/uL 4,0-12,0 ]
camara

Diferencial
Neutrofilos % 15-40
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Linfocitos % 45 -75
Monocitos % 1-5
Eosinofilos % 2-10
Basdfilos % 0-1
Bandas % 0-1

Recuento en

camara

indices hematicos

Hemoglobina celular media

Pg 11 - 17
(HCM)
Volumen corpuscular
. fL 40 - 60
medio (VCM)
Concentracion media de
hemoglobina celular % 30 - 36

(CHCM)

Céalculo con férmula

Nota: % = porcentaje; g/dL = gramos por decilitro; uL = microlitro; fL = femtolitro;

Pg = pentagramo.

Tomada de Laboratorio de Diagnéstico Veterinario Vetelab, 2014.

3.2.5.2. Valores bioquimicos

Para la determinacién de los valores de bioquimica sérica de la hembra bovina

gestante, se procedié a extraer una muestra de sangre (9 ml) 15 dias antes de

la fecha probable de parto, mediante venopuncion de la vena caudal con un

sistema de toma de muestras al vacio (Vacutainer) y un tubo sin anticoagulante

(tubo tapa roja). Posteriormente se envid la muestra sanguinea al laboratorio de

diagnéstico veterinario para la determinacion de los parametros sanguineos

descritos en las Tabla 8.
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Bioquimica sérica
Parametro Unidades intervalo de Técnica
referencia
Gamma glutamil U/l 49-257 Método colorimétrico
transpeptidasa (GGT)
Bilirrubina directa mg/dl| 0,00 — 0,03 Fotométrica
Bilirrubina indirecta mg/dl 0,04 - 0,44 Calculo
Bilirrubina total mg/dl | 0,01-0,05 Fotometrica
Proteinas totales g/d| 6,2—8,2 Colorimétrica
Albumina g/dl 28-39 Colorimétrica
Fotométrica
Creatinina grd 06-18 colorimétrica
Nitrégeno ureico mg/dl 15— 25 Enzimatico colorimétrico
Glucosa mg/dl 45— 75 GOD-POD
Colesterol mg/dl 62,1 —192,5 CHOD-POD
Creatina cinasa (CK) u/l 34,0 — 165,6 Colorimétrica
Globulinas g/di 2,9-49 Calculo

Nota: mg/dl = miligramos por decilitro; U/l = unidades internacionales por litro;

g/dl = gramos por decilitro;

Tomada de Laboratorio de Diagndstico Veterinario Vetelab, 2014.

3.2.5.3. Niveles de minerales en sangre

Para la determinacion de los valores de minerales sanguineos de la hembra

bovina gestante se utilizd6 la misma muestra de sangre correspondiente a la

bioquimica sanguineay se realiz6 el mismo procedimiento descrito en el numeral

3.2.5.2 (Tabla 9).
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Tabla 9. Minerales sanguineos.

Intervalo de o
Componente | Unidades _ Tecnica
referencia
Fotométrico
Calcio mg/d 84-110 colorimétrico
Magnesio mg/dl 1,7-3,0 Fotométrico
Fosforo mg/dl 43-7,8 Fotométrico UV

Nota: mg/dl = miligramos por decilitro.

Tomada de Laboratorio de Diagndstico Veterinario Vetelab, 2014.
3.2.5.4. Factores maternos

Durante la etapa de levantamiento de informacion y durante el desarrollo de la
investigacion, se obtuvieron los datos necesarios de cada vaca en base a los
registros productivos - reproductivos que se manejan en la Unidad de Apoyo a la
Investigacion del Programa de Ganaderia de la EESC y los registros del libro de

campo, para determinar:

= Datos generales del animal

e Numero de parto

e Edad en meses a la ocurrencia del parto
e Raza o cruzamiento racial

e Duracion del periodo de seco en dias

e Mes de ocurrencia del parto
3.3. Manejo especifico de la investigacion
3.3.1. Caracteristicas y manejo de los animales en estudio

El grupo de animales en estudio estaba constituido por vacas de diferentes razas
y edades (Tabla 10). El manejo sanitario y nutricional fue homogéneo para todo

el grupo de animales. Durante el periodo de seco la alimentacién estaba
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constituida por forraje verde y henolaje (8,8 — 10,1 kg de materia seca/vaca/dia),
sales minerales formulada para vacas secas (0,08 — 0,10 kg/vaca/dia) con una
composicién de calcio 12%, fosforo 6%, sodio 21%, magnesio 0.3% y azufre 2%,

y agua a voluntad.

El programa de sanitario para todas las vacas incluyd desparasitaciones
periddicas (cada tres meses) contra parasitos gastrointestinales y hepaticos, asi
como un calendario de inmunizaciones contra Fiebre Aftosa, Brucelosis,
(IBR), Bovina (BVD),

Leptospirosis, Vibriosis y bacterina triple toxoide (Clostridium chauvoei,

Rinotraqueitis Infecciosa Bovina Diarrea Viral

Clostridium septicum y Pasteurella multocida) (Anexo 10).

Para facilitar la atencion al parto se disponia de “potreros maternidad” en los
cuales mensualmente se manejaba a grupos de ~ocho vacas transferidas del
seco un mes antes de la FPP. La informacion recolectada al momento del parto
incluyo la fecha y hora del parto, sexo y peso de la cria, y observaciones (Anexo
2). Después de obtener la muestra de calostro, se aplicd a cada vaca una dosis

de productos bioestimulantes y reconstituyentes.

Tabla 10. Caracteristicas de los animales en estudio.

® Fecha o o ~
o Fechade _ _ £ | ° 8
z probable Raza/Cruzamiento racial < s =
s parto . 2 39
> de parto Z g 3
1371 | 03/05/2014 | 02/08/2014 100% HF 5 56
1378 | 06/08/2014 | 19/07/2014 50% HF - 50% BS 7 75
1385 | 13/07/2014 | 24/06/2014 | 62,5% HF - 25% J - 12,5% BS 6 81
1391 | 20/06/2014 | 09/05/2014 75% HF - 25% BS 5 63
1393 | 08/05/2014 | 15/05/2014 50% J - 25% HF - 25% BS 5 94
1397 | 28/05/2014 | 26/05/2014 50% HF - 50% BS 7 52
1419 | 09/05/2014 | 15/05/2014 75% HF - 25% BS 5 64
1426 | 17/07/2014 | 24/07/2014 100% BS 3 139
1428 | 12/05/2014 | 17/05/2014 100% HF 5 120
1451 | 04/10/2014 | 08/10/2014 100% HF 4 86
1454 | 03/06/2014 | 10/06/2014 100% HF 3 102
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1458 | 05/08/2014 | 29/07/2014 100% HF 2 [ 70
1462 | 21/07/2014 | 29/07/2014 100% HF 2 | 85
1463 | 14/10/2014 | 14/10/2014 100% HF 3 | 193
1465 | 07/05/2014 | 14/05/2014 50% HF - 50% BS 3 | o3
1472 | 06/06/2014 | 09/06/2014 100% HF 2 | 203
1475 | 25/08/2014 | 22/08/2014 | 50% SR - HF 25% - BS 25% | 2 | 52
1480 | 19/09/2014 | 17/09/2014 100% HF 3 | 156
1481 | 30/06/2014 | 04/07/2014 50% HF - 50% BS 3 | 81
1483 | 04/05/2014 | 09/05/2014 100% HF 2 | 112
1484 | 09/07/2014 | 08/07/2014 100% HF 3| 85
1487 | 07/05/2014 | 12/05/2014 100% HF 2 | 115
1488 | 19/08/2014 | 17/08/2014 100%HF 2 | 125
1489 | 05/10/2014 | 08/10/2014 100% HF 3 | 163
1491 | 05/09/2014 | 04/09/2014 50% HF - 50% SR 3 | 188
1493 | 13/07/2014 | 17/07/2014 100% HF 3 | 157
1502 | 14/10/2014 | 14/10/2014 25% HF - 75% BS 3| o2
1503 | 15/06/2014 | 19/06/2014 50% HF - 50% BS 4 | 409
1509 | 29/05/2014 | 26/05/2014 100% HF 2 | 52
1514 | 11/10/2014 | 05/10/2014 100% HF 2 | 219
1518 | 03/05/2014 | 07/05/2014 100% BS 1 -

1519 | 17/08/2014 | 19/08/2014 | 50% SR - HF 25% - BS 25% | 2 | 91
2189 | 07/05/2014 | 16/05/2014 50% HF - 50% BS 1 -

2203 | 18/05/2014 | 20/05/2014 100% HF 1 -

2209 | 17/10/2014 | 14/10/2014 | 50% J - 25% HF - 25% BS 1 -

8304 | 24/08/2014 | 20/08/2014 87,5% HF - 12,5% BS 1 -

8308 | 26/08/2014 | 19/08/2014 | 62,5% HF - 25% J - 12,5% BS | 1 -

8313 | 23/00/2014 | 10/00/2014 | O 0 HE ;25% M Y -

8314 | 16/10/2014 | 08/10/2014 100% HF 1 -

Nota: HF = Holstein Friesian; BS = Brown Swiss; J = Jersey; SR = Sueco Rojo.
Tomada de Programa de Ganaderia de la EESC, 2014.
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Tabla 11. Caracteristicas de los potreros maternidad.

N° Area | Rendimiento Rendimiento Composicion botanica (%)
Potrero | (ha) (kg MV/ha) (kg MS/ha) A | B|C|D|E]|F
8 1,53 14097,78 3242,49 60| 20|10 8 |1 |1
11 1,45 12310,00 2708,20 66 |16 |11 | 4 | 1| 2
17 1,12 10986,67 2746,67 52120 6 |20 2| O

Nota: A = Kikuyo (Pennisetum clandestinum); B = Ryegrass annual (Lolium
multiflorum) y Rye grass perenne (Lolium perenne); C = Trébol rojo (Trifolium
pratense) y Trébol blanco (Trifolium repens); D = Llantén (Plantago major); E =
Malezas; Kg = kilogramos; MV = Materia Verde; MS = Materia Seca; Ha =

Hectarea.
Tomada de Programa de Ganaderia de la EESC, 2014.
3.3.2. Obtencion de las muestras sanguineas

Las muestras sanguineas se obtuvieron 15 dias antes de la fecha probable de
parto dado que el calostro comienza a generarse alrededor de las tres o seis
semanas antes de parto, pero es en las dos ultimas semanas cuando aumenta
de forma notable la concentracién de anticuerpos y de otras sustancias en el
calostro (Aguirre et al., 2011, p. 13; Maunsell, 2014, p. 115 y Smith, 2010, p.
1143). Posteriormente las muestras fueron llevadas al laboratorio de diagndstico
veterinario VeteLab (miembro de la Red de Laboratorios Autorizados de
Agrocalidad) ubicado en Machachi — Mejia - Pichincha para su respectivo
andlisis.
El procedimiento para la extraccion de la muestra de sangre fue el siguiente:

¢ Se mantuvo al animal en reposo y con la menor excitacion posible (Smith,

2010, p. 149).

e Se desinfect6 la zona de flebotomia (Cebrian, Ramos, Meseguer, y Ferrer,
2005, p. 25).
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e Se realz6 la vena caudal mediante oclusion digital en sentido proximal y
se atraveso la piel con una aguja de 21G x 1”7, procurando penetrar en la
vena con un angulo de 30° (Smith, 2010, p. 149).

e Para la obtencidbn de plasma sanguineo se empled un sistema de
extraccion de sangre al vacio (Vacutainer®) con un tubo con
anticoagulante (EDTA), llendndolo completamente para garantizar la
apropiada correlacion entre sangre y anticoagulante (Smith, 2010, p. 149).
Para homogeneizar la muestra sanguinea se agito el tubo con suavidad
al menos 10 veces (Ochoa y Bouda, 2007, p. 87).

e Para la obtencion del suero sanguineo se emple6 un sistema de
extraccion de sangre al vacio (Vacutainer®) con un tubo sin
anticoagulante y se lo llend mas de las % partes (Ochoa y Bouda, 2007,
p. 87).

e Se retird la aguja y con un algodon se presioné el punto de puncién para
evitar la formacion de hematomas (Cebrian et al., 2005, p. 25).

e Se rotulo los tubos de las muestras sanguineas con la identificacion de
cada vaca.

e Se dejo reposar las muestras en una gradilla durante 15 minutos a
temperatura ambiente, posteriormente fueron colocadas dentro de una
nevera portétil con gel refrigerante y llevadas al laboratorio de diagndstico
veterinario. El tiempo promedio entre la extraccion de la muestra
sanguinea y la llegada de la misma al laboratorio fue de 3.24.

¢ Finalmente se registraron los datos de cada muestreo en el libro de campo
en el Anexo 1.

3.3.3. Obtencidn y analisis de las muestras de calostro

Se recolectd una muestra de calostro generalmente de primer ordefio mediante
ordefio manual y en ciertas ocasiones mediante ordefio mecanico. El 84% de las
muestras de calostro fueron recolectadas dentro de las primeras ocho horas
después del parto y el restante 16% en un tiempo maximo de 14 horas después
del parto. Se extrajo una muestra de calostro de cada cuarto de la ubre para

después homogeneizarlo, dado que se han reportado diferencias en las
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concentraciones de Ig entre cuartos de una misma glandula mamaria
(Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 112-113).

Posteriormente se estimo la concentracion de Ig en el calostro mediante el uso
de un hidrometro comercial (Calostrometro®). Esto debido a que el calostrémetro
fue desarrollado tomando como base la existencia de una relacion lineal entre la
gravedad especifica del calostro y la concentracion de Ig en el mismo. Ademas
la gravedad especifica y los sélidos totales del calostro estan significativamente
correlacionados. Dado que la proteina representa el 64% de los solidos totales y
de ésta fraccion proteica el 47% son gammaglobulinas, la gravedad especifica
del calostro se relaciona también con la proteina total y gammaglobulinas
calostrales (p<0.01) (Fleenor y Stott, 1980, pp. 742-746).

Ademas el calostrémetro provee una estimacion confiable de las Ig debido a que
sus resultados se correlacionan significativamente con la inmunodifusion radial
(RID) que es el método de eleccion o la prueba gold standard para la
determinacién del contenido de IgG del calostro (Bielmann et al., 2010, p. 3713;
Quigley, 2015, p. 1 y Rivero et al., 2012, p. 1410). Los coeficientes de correlacion
entre los dos métodos son: 0,67 (Kehoe et al., 2011, p. 179); 0,60 (Bartier, 2013,
p. 29); 0,77 (Bartier, Windeyer, y Doepel, 2015, p. 1878). Ademas el
calostrémetro es adecuado para ser usado en las explotaciones bovinas debido
a que es un método practico, econdmico (Fleenor y Stott, 1980, p. 973) y permite

valorar la calidad calostral rapidamente (Bielmann et al., 2010, p. 3720).

Para minimizar posibles errores al momento de analizar el calostro, se manejé
una misma temperatura para todas las muestras de calostro, estandarizandola a
21°C como lo recomienda el manual de uso del Colostrometer® (BIOGENICS,
2014, p. 1), puesto que se ha demostrado que las lecturas del calostrémetro
difieren en 0,8 mg/ml por cada grado centigrado en el cambio de la temperatura
de la muestra de calostro (Mechor et al., 1992, p. 3131). Asimismo al utilizar
muestras de calostro frias (<80°F 0 26.67°C) se sobreestima la concentracién de
Ig, por el contrario cuando las muestras estan calientes se subestima la

concentracion real de Ig (Morrill, 2011, p. 3).
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La muestra de calostro fue analizada con la siguiente metodologia (BIOGENICS,
2014, p. 1):

e Se coloco 250 mililitros de calostro a 21°C en el cilindro medidor.

e Se sumergio el calostrometro en el cilindro medidor permitiendo que el
instrumento flote libremente.

¢ Finalmente se leyo la escala de Ig (mg/ml) y se registraron los datos en el

Anexo 3 del libro de campo.
3.3.4. Anélisis estadistico
3.3.4.1. Anaélisis de regresion lineal multiple

Para determinar la relacion y grado de asociacion entre la variable dependiente
concentracion de Ig en el calostro (mg/ml) estimada en base a la gravedad
especifica y las variables explicativas (independientes, regresoras) (valores de
hematologia, bioquimica y minerales sanguineos) se aplic6 un modelo de
regresion lineal multiple; debido a que la investigacién representa un caso en el
gue se valora la contribucién de diferentes factores en la ocurrencia de un evento
simple (Spiegel, 1991, p. 32). Ademas el analisis de regresidon multiple se
aproxima mas a situaciones de andlisis real (Rodriguez, 2001, p. 3) puesto que
los procesos fisioldgicos son complejos y, en consecuencia, deben ser
explicados en la medida de lo posible por la serie de variables que, directa o

indirectamente, participan en su concrecion.

Se introdujeron todas las variables sanguineas al modelo de regresion multiple
inicial: GGT (U/l), Bilirrubina Directa (mg/dl), Bilirrubina Indirecta (mg/dl),
Albumina (g/dl), Creatinina (g/dl), Nitrégeno Ureico (mg/dl), Calcio (mg/dl),
Magnesio (mg/dl), Fésforo (mg/dl), Glucosa (mg/dl), Colesterol (mg/dl), Creatina
cinasa (CK) (U/l), Gobulinas (g/dl), Hemoglobina (g/dl), Recuento de Gldébulos
Rojos (x10%/ul), Recuento de Plaquetas (x10*mm?3), valores absolutos del
diferencial de leucocitos: Neutréfilos, Linfocitos, Monocitos, Eosinofilos y

Basdfilos.
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Para eliminar la multicolinealidad entre las variables regresoras, se aplicé un
método de seleccion de las variables explicativas “regresién paso a paso
(stepwise regression)”, mediante la funcién stepAIC del paquete MASS dentro
de R. La funcion stepAlIC realiza la seleccion del modelo paso a paso en base al
AIC (Criterio de Informacién de Akaike) (Kabacoff, 2014, p. 1). EIl método de
“regresion paso a paso” es una combinacion de los métodos de seleccidén de
variables de “eliminacién progresiva” e “introduccién progresiva” (Rojo, 2007, p.
24). El objetivo de éste método es buscar de entre todas las posibles variables
explicativas aquellas que mas y mejor expliquen a la variable dependiente sin
que ninguna de ellas sea combinacion lineal de las restantes. Este procedimiento
implica que: (1) en cada paso solo se introduce aquella variable que cumple unos
criterios de entrada; (2) una vez introducida, en cada paso se valora si alguna de
las variables cumplen criterios de salida; y (3), en cada paso se valora la bondad
de ajuste de los datos al modelo de regresion lineal y se calculan los parametros
del modelo verificado en dicho paso. El proceso se inicia sin ninguna variable
independiente en la ecuacion de regresion y el proceso concluye cuando no
queda ninguna variable fuera de la ecuacién que satisfaga el criterio de seleccién
(garantiza que las variables seleccionadas son significativas) y/o el criterio de
eliminacion (garantiza que una variable seleccionada no es redundante)
(Rodriguez, 2001, p. 5).

En todas las formulas de la regresién lineal multiple dentro de “R” se ingreso el
“-1” para no tomar en cuenta al intercepto para ajustar el modelo, es decir, se
obligé al modelo a pasar por cero, siguiendo la I6gica de que si se tiene 0 (cero)
en todos los valores sanguineos, significa que no existe una vaca o el animal

correspondiente, por tanto, el origen deberia ser cero.

Al eliminar la multicolinealidad el modelo redujo las variables explicativas a siete:
nitrdgeno ureico sanguineo, colesterol, hemoglobina, recuento de glébulos rojos,

fésforo, globulinas y recuento de plaquetas.
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3.3.4.1.1. Evaluacion del modelo de regresién maltiple

Para evaluar el modelo de regresion multiple, se analiz6 la bondad de ajuste y la
validez estadistica del mismo, al determinar el coeficiente de determinacion
ajustado R?, el estadistico F, la normalidad y los residuos del modelo (Petrie y
Watson, 2007, pp. 151-152). En la Tabla 12 se muestra el resumen del modelo

final de regresion multiple.

Tabla 12. Resumen del modelo final de regresion mdultiple

Modelo R? R?ajustado | Error est. p-valor

Final 0.9534 0.9432 24.1 <2.2e-16

Nota: R2 = Coeficiente de Correlacion Multiple; R? ajustado = Coeficiente de

Determinacion Ajustado; Error est = Error Estandar Residual.
3.3.4.1.1.1. Coeficiente de determinacién ajustado R?

Para evaluar qué tan bien el modelo de regresién se ajusta a los datos, se
determind la proporcion de la variabilidad total que se explica por la relacién de
Y (Ig en el calostro) sobre los valores de X1, X2, X3,... (variables sanguineas)
(Petrie y Watson, 2013, p. 133). El valor de R? ajustado muestra que el 94,32%
de la variacidén de la concentracion de Ig en el calostro, estimada en base a la
gravedad especifica, puede ser explicada por la relacion lineal con las variables
sanguineas maternas Nitrégeno ureico, Foésforo, Colesterol, Globulinas,

Hemoglobina, Recuento de glébulos rojos y Recuento plaquetar.
3.3.4.1.1.2.  Error estandar residual

El error estandar residual (s) indica la exactitud con la que se puede predecir la
concentracion de Ig en el calostro (mg/ml), estimada en base a la gravedad
especifica, al conocer las variables regresoras (variables sanguineas). Para la

interpretacion se debe multiplicar a s por 2 (Pardoe, 2012, p. 257):

2s = 2(24,1)
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Es decir, al predecir la concentracion de Ig en el calostro (mg/ml), estimada en
base a la gravedad especifica, con variables sanguineas conocidas, se tendra

una exactitud de £48,2 mg/ml.
3.3.4.1.1.3. Estadistico F

Para evaluar si existe relacion lineal significativa entre la variable dependiente Y
y el conjunto de variables independientes sanguineas (X1, X2, X3,...), se plante6
la hipétesis nula de que todos los parametros de las variables X son realmente y
de manera conjunta iguales a cero, es decir, que el modelo tomado como un

conjunto no tiene la habilidad de explicar el comportamiento de Y:
Hy: X1 =X2=X3=X4=X5=X6=X7=0
Lo que es equivalente a:
Hy:R? =0

Por lo tanto, ya que el p-valor del estadistico F es usado para evaluar la
significancia de las variables X (independientes) tomadas como grupo (Kahane,
2008, pp. 64-65), se rechaza la hip6tesis nula y se acepta la hipétesis alternativa
de que el conjunto de las variables X no es igual a cero, dado que la significancia
de F (o-valor menor a 2.2e-16) muestra la probabilidad de que Ho sea verdadera.
En otras palabras, el modelo en conjunto explica bastante bien el
comportamiento de la variable Y.

3.3.4.1.1.4. Evaluacion de los residuos del modelo de regresion multiple

El enfoque més eficaz para comprobar los supuestos del modelo de regresiéon
multiple es analizar los residuos (Petrie y Watson, 2013, pp. 133-137).
Adicionalmente el analisis de los residuales permite no solo profundizar en la
relacion que se produce entre las variables, sino también, ponderar la bondad de
ajuste de la regresion obtenida (Rodriguez, 2001, p. 9). El analisis de los residuos
consiste en determinar la normalidad y homogeneidad de las varianzas (Crawley,
2007, p. 389) y en realizar representaciones graficas (Rodriguez, 2001, p. 9).

Cabe mencionar que un residuo se define como la “diferencia entre un valor
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observado de Y y su valor predicho para un valor dado de X” (Petrie y Watson,
2013, pp. 133-137).

3.34.1141. Normalidad de los residuos

Para evaluar la normalidad de los residuos, se comprob0 si los datos del vector
provienen de una distribucién normal (Crawley, 2007, pp. 282-283) al plantear

las siguientes hipotesis:
H,: La poblacién en estudio esta distribuida normalmente.
H;: La poblacién en estudio no esta distribuida normalmente.

Posteriormente se realiz6 un Test de Normalidad Shapiro—Wilk y se obtuvieron

los resultados:
W = 0,9895
p valor = 0,9706

Debido a que el p-valor no es menor a alfa (0,05), se acepta la hip6tesis nula

(Ho), por lo tanto se concluye que los datos siguen una distribucion normal.

En la Figura 8, se aprecia el grafico cuantil-cuantil (qg-plot) en el cual los residuos
fueron tomados como datos, para representar los cuantiles observados (sampled
guantiles) respecto a los cuantiles de la distribucion normal (theorical quantiles)
(Crawley, 2007, pp. 401-402). El grafico cuantil-cuantil permite observa como se
distribuyen los residuos en relacién a la distribucion normal (que seria la que
cabria esperar de los mismos) (Rodriguez, 2001, p. 9). En la Figura 8 se puede
apreciar que los cuantiles observados se encuentran cerca o sobre la linea de la
normalidad (Crawley, 2007, pp. 401-402), es decir, ambas distribuciones son
similares ya que los puntos se situan sobre la diagonal del gréafico, por lo que se

concluye que la distribucion de los residuos es normal.



56

Sample Quantiles

Theoretical Quantiles

Figura 8. Diagrama cuantil- cuantil (qg-plot) de los residuos del modelo de

regresion multiple obtenido del andlisis con el software estadistico R.

Adicionalmente, en el histograma de los residuos (Figura 9) y en la grafica de la
densidad (Figura 10) se puede apreciar que los residuos presentaron una

distribucion normal o distribucién de Gauss.

Frecuencias

Residuos

Figura 9. Histograma de los residuos del modelo de regresién multiple obtenido

del analisis con el software estadistico R.
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Figura 10. Grafica de la densidad de los residuos del modelo de regresion

multiple obtenida del andlisis con el software estadistico R.

3.34.1.1.4.2. Homogeneidad de las varianzas

Para evaluar la homogeneidad de las varianzas, se realizd un grafico de
Residuos (eje y) en funcion de los Predichos (eje x) (Figura 11), en el cual se
observa una nube de puntos sin patrén alguno, por lo que se comprueba que las

varianzas son homogéneas (Crawley, 2007, pp. 401-402).
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Figura 11. Gréfico de dispersion de Residuos versus valores Predichos del

modelo de regresion multiple obtenido del analisis con el software estadistico R.
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3.3.4.1.2. Ecuacion del modelo de regresién lineal multiple

Finalmente se construyo la ecuacion de la regresion lineal multiple en base a los
estimadores de las siete variables que arrojé el programa estadistico R en el
modelo final. Los estimadores o coeficientes de regresion B indican el numero
de unidades que aumentara la variable dependiente por cada unidad que
aumente la variable independiente (Rodriguez, 2001, p. 10).

3.3.4.2. Andlisis de la varianza

Debido a que varios estudios han investigado y reportado la influencia de los
factores maternos sobre la concentracion de Ig calostrales (Ver Marco Tedrico),

se seleccionaron a los siguientes: numero de parto y edad de la vaca.

Posteriormente se clasifico a las hembras en grupos y se aplicé un andlisis de
varianza (ADEVA) de un factor con desigual repeticion, para analizar y describir
las diferencias entre grupos en base al factor materno en estudio (Ortega, 2008,
p. 71). En el caso de que el p-valor para el factor analizado en el ADEVA era
significativo, se establecié cual grupo de medias difiere al efectuar una prueba
de Tukey al 5% (Petrie y Watson, 2013, p. 106).

3.3.4.2.1. Numero de parto

Se decidié determinar la influencia del nUmero de parto sobre la concentraciéon
de Ig en el calostro (mg/ml) debido a que varios estudios realizados en vacas

han reportado dichas tendencias (Ver Marco Tedérico).

En base a los siguientes criterios se establecié conformar cuatro grupos de

acuerdo al numero de parto de cada vaca (Tabla 13):

% Agrupar a las vacas de primer parto ya que se ha reportado que presentan
una concentracion menor de Ig en el calostro, al contrastarlas con vacas con
mayor numero de parto (Morril et al., 2012, pp. 3999-4004). Ademas se ha
observado que la concentracion de IgG calostrales tiende a ser menor en la
primera o segunda lactacion, en comparacion con vacas de tercera lactacion
0 superior (Smith, 2010, p. 1143).
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% Agrupar a las vacas de segundo parto porque existen evidencias que su
calostro es de menor calidad y presenta menores concentraciones de Ig y de
IgG, en comparacion con vacas de primer y mas partos (Gulliksen et al., 2008,
p. 709).

¢ Agrupar a las vacas de tercer parto, y al mismo tiempo agrupar a la vacas de
cuarto, quinto, sexto y séptimo parto; ya que (Fleming, 2014, pp. 98-100)
observé un aumento en la concentracion de IgG en el calostro de vacas de

tercer parto, y un aumento aun mayor las vacas de cuarto parto o superior.

Tabla 13. Namero de parto.

Grupo Descripcion
A Vacas de primer parto
B Vacas de segundo parto
C Vacas de tercer parto
D Vacas de cuarto, quinto, sexto y séptimo parto

3.3.4.2.2. Edad al parto en meses

Se decidié determinar la influencia de la edad de la vaca al momento del parto
sobre la concentraciéon de Ig en el calostro (mg/ml) debido a que se espera que
una vaca adulta ha desarrollado mayor inmunidad ya que ha tenido mayor tiempo
de vida y también mayor contacto con enfermedades, como consecuencia el
contenido de anticuerpos aumenta conforme incrementa la edad de la hembra

(Smith, 2010, p. 1143). Los grupos establecidos se muestran en la Tabla 14.

Tabla 14. Edad al parto en meses.

Grupo Descripcion
A 24 — 48 meses de edad
B 49 — 72 meses de edad

C 73 — 132 meses de edad
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4. CAPITULO IV: RESULTADOS Y DISCUSIONES
4.1. Concentraciones de inmunoglobulinas en el calostro

La concentracién media de Ig de las muestras de calostro del presente estudio
fue de 97,31 mg/ml (D.E: 28,05 mg/ml) con un rango de 30 mg/ml a 160 mg/ml
(Tabla 15).

Tabla 15. Variabilidad de Ig en las muestras de calostro (n=39).

_ ) ~ Desviacion | Varianza _ _
Variable Unidad | Media ) Minimo = Maximo
Estandar (n-1)

lg mg/ml | 97,31 28,05 786,64 30,00 | 160,00

Concentracion de Ig en el calostro

6 6
6 . .

2 2 2 2

1 1 1 1 1 1 1
CHn 1 1 1 1
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Figura 12. Grafica de distribucion de la concentracion de Ig (mg/ml) en las

muestras de calostro de los animales en estudio.

La dispersa distribucion de la concentracion de Ig (mg/ml) en las muestras de
calostro de los animales en estudio (Figura 12) demuestra la amplia variabilidad
que existe entre vacas de una misma explotacion bovina (Baumrucker y
Bruckmaier, 2014, p. 114; Morin, Nelson, y Reid, 2010, p. 424 y Pritchett et al.,
1991, pp. 2337-2338). Esto se debe a que el proceso de calostrégenesis se

desarrolla de manera individual en cada vaca (Baumrucker et al., 2010, pp. 3033-
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3037; Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 103-114 y Herr, Bostedt, y Failing,
2011, pp. 377-384). Por lo que Baumrucker et al. (2010, pp. 3034-3037) y Kehoe
et al., (2007, pp. 4108-4115) mencionan que el inicio de la calostrogénesis es un
factor de gran importancia dentro de la variabilidad calostral entre animales,
porque diferentes animales pueden iniciar éste proceso en diferentes momentos
antes del parto; tomando en cuenta que el proceso de calostrogénesis es lento,
los animales con un comienzo temprano acumularan mayores concentraciones
y masa de lg. Estos tiempos variables para el inicio de la calostrogénesis pueden
estar relacionados con diferentes concentraciones sanguineas de esteroides
circulantes y/o sensibilidad diferencial de los receptores en la glandula mamaria
(Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 109). La composicion del calostro esta
regulada por hormonas como el estradiol y la progesterona, durante el proceso
de calostrogénesis. Este juego hormonal posiblemente define la transferencia
pre-parto de componentes, especialmente de inmunoglobulinas, desde el
torrente sanguineo materno hacia las secreciones mamarias durante un periodo
de tiempo determinado, el cual cesa inmediatamente después de producido el

parto (Hernandez-Castellano et al., 2014, p. 65).

Tomando en cuenta que las Ig del calostro son transferidas desde el torrente
sanguineo de la madre, se ha mencionado que puede existir una reduccion y por
lo tanto una transferencia pre-parto de IgG animal-dependiente (Herr et al., 2011,
p. 380). Es decir, la variabilidad calostral puede ser el resultado de diferentes
tasas de transferencia de Ig sumadas a los tiempos variables para el desarrollo
de la calostrogénesis entre las vacas del estudio (Baumrucker y Bruckmaier,
2014, p. 114).

Los tiempos variables en el inicio de la calostrogénesis han sido demostrados a
través de varios estudios y criterios, ya que se ha encontrado diferentes
momentos de inicio de la transferencia de Ig desde la sangre hacia la glandula
mamaria: ocho semanas antes del parto (Herr et al., 2011, p. 378); cuatro
semanas antes del parto (Bezerra et al., 2014, p. 85 y Franklin et al., 2005, p.
767); cinco semanas a.p (Detilleux, Kehrli, Stabel, Freeman, y Kelley, 1995, p.
260); 14-15 dias antes del parto (Gulay, 2005, p. 198 y Smith, 2010, p. 1143).
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Incluso Baumrucker y Bruckmaier (2014, p. 109) mencionan que el momento del
inicio de la calostrogénesis es desconocido.

Ademas, diferencias en el material genético de la madre (Baumrucker y
Bruckmaier, 2014, p. 113; Detilleux et al., 1995, pp. 263-265 y Herr et al., 2011,
p. 382) pudieron haber contribuido a la variabilidad de las muestras de calostro.
Se ha mencionado que a nivel genético, un polimorfismo de un solo nucledtido
(SNP, Single Nucleotide Polymorphism) (Martin et al., 2002, p. 433) o
modificaciones epigenéticas (Rijnkels et al., 2010, pp. 3-5) pueden conducir una
expresion variable de genes para varios componentes bioactivos de la leche, lo
que sugiere que también podria existir una expresion variable de genes de Ig
debida a caracteristicas genéticas propias de cada vaca (Fleming, 2014, p. 43).
Esta hipotesis se sustenta con los resultados del estudio de Herr et al. (2011, pp.
379-384) en el cual se determin6 que la concentracién final de 1gG en el calostro
de vacas viene dada por: a) la concentracion total de Ig sanguineas ocho
semanas antes del parto (a.p.) y b) el porcentaje de transferencia de dichas Ig
hacia el calostro desde las 8 semanas a.p. hasta un dia a.p (porcentaje de
reduccion de Ig sanguineas). Adicionalmente Herr et al. (2011, pp. 379-384)
encontraron que las vacas con mayores niveles de Ig en sangre a las 8 semanas
a.p presentaron también altos porcentajes de reduccidon de Ig sanguineas;
concluyendo que no existe una explicacidon evidente para que éstas vacas tengan
mayores concentraciones de Ig en sangre y en el calostro, por lo que los autores
plantean una posible relacion genética con el estado inmune individual de cada
animal. Cabe destacar que Baumrucker (2014, p. 23) menciona que el FCGRT
puede sufrir variaciones gendémicas ya que se ha reportado 34, >200 y ~86 SNP

para el FCcGRT del bovino, humano y ratdn, respectivamente.

Ya que se ha reportado que la alimentacion durante el periodo de seco y las
vacunaciones de la vaca (Maunsell, 2014, pp. 117-119) pueden influir sobre la
calidad de calostro, se manejo al grupo de animales en estudio de manera
homogénea, para minimizar en lo posible dichas influencias, por lo que se puede
suponer que éstos factores no ejercieron ningun efecto sobre las

concentraciones de lg. Adicionalmente se ha mencionado que el goteo de
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calostro antes del parto es un factor que puede afectar su calidad (Indra et al.,
2012, p. 257), sin embargo estudios recientes mencionan que éste factor no es
representativo (Baumrucker, 2014, p. 8), por lo que puede ser excluido como

causa de la variabilidad calostral.

Durante la investigacion ninguna vaca present6 signos clinicos de enfermedad
ni alteraciones visibles. No se presentd ningun aborto, por lo que se lo puede
excluir como causa de una baja calidad calostral (Straub y Matthaeus, 1978, p.
274). Ademas, la condicion corporal de todas las vacas al parto fue de 3,50 —
3,75, lo que se considera ideal (Al Ibrahim et al., 2010, p. 5318 y Cermakova
et al., 2014, p. 5628), de ésta manera se evitdé que la condicion corporal influya

sobre las concentraciones de Ig del calostro.

Calidad de calostro

Moderada - 3

Pobre 0

Calidad de las muestras de calostro

0 5 10 15 20 25 30 35 40
Numero de muestras de calostro

Figura 13. Calidad de las muestras de calostro del estudio (n=39).

En la Figura 13 se puede observar la calidad de las muestras de calostro de
acuerdo a la clasificacion propuesta por Fleenor y Stott (1980, p. 976). En total,
el 92.31% de las muestras de calostro analizadas presentaron una concentracion
de Ig mayor a 50 mg/ml, lo que se considera como calidad satisfactoria de
acuerdo a recomendaciones internacionales (Gulliksen et al., 2008, p. 704) o

como calostro de alta calidad (Fleenor y Stott, 1980, p. 976).
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El periodo transcurrido desde el parto hasta la recoleccion de las muestras de
calostro, es un factor que contribuye a la obtencién de calostro de alta calidad
(Conneely et al.,, 2013, pp. 1828-1830 y Kehoe et al., 2011, p. 178), en el
presente estudio el intervalo promedio fue de cuatro horas. El corto intervalo
entre el parto y la recoleccién del calostro probablemente contribuyd a que el
92,31% de las muestras de calostro fueran de alta calidad (>50 mg/ml).

Debido a que se ha demostrado que las vacunas que previenen la diarrea de los
terneros, especificamente E.coli, rotavirus y coronavirus, y adicionalmente las
vacunas contra Salmonella typhimurium aplicadas tres a seis semanas antes del
parto resultan en un incremento de la cantidad de anticuerpos calostrales
(Maunsell, 2014, p. 119), se puede sugerir que el calendario de inmunizaciones
manejado en el presente estudio no afect6 la variabilidad calostral ya que fue

homogéneo para todo el grupo (Anexo 10).

Ademéas se ha asociado al calostro de alta calidad (>50 mg/ml) con el
mejoramiento de la salud del ternero. (Weaver et al., 2000, pp. 569-570)
menciona que para prevenir la falla en la transferencia pasiva (FTP) en terneros,
es necesario alimentarlos con 4 litros de calostro con mas de 50 mg/ml de IgG,
inmediatamente después del nacimiento, con el objetivo de alcanzar un total de
150.000 - 200.000 mg de IgG en la sangre de los neonatos. En el presente
estudio 3 vacas produjeron calostro con una concentracion de Ig menor a 50
mg/ml, lo que sugiere que el 7,69% de los terneros necesitaban consumir mas
de 4 litros de calostro para prevenir FTP; ya que la capacidad abomasal es de
solamente 2 litros (Anderson citado en Fleming, 2014, p. 42), volimenes
mayores pueden ser dafiinos para la salud del neonato, lo que sustenta la
importancia de seleccionar calostro de alta calidad. En estos casos se procedio
a alimentar al ternero con calostro de otras vacas que se almacenaba en

congelamiento.

Los resultados del presente estudio (Tabla 14, Figura 13) concuerdan con el
estudio de Bielmann et al. (2010, p. 3715), en el cual se reportd una
concentracion media de Ig de 94,4 mg/ml al analizar 288 muestras de calostro
bovino pertenecientes a tres diferentes granjas de Canada y un rango de 22,4 —
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196,9 mg/ml, ademés el 92,3% de dichas muestras analizadas presentaron
niveles superiores a 50 mg/ml de Ig. Sin embargo, la variabilidad de los métodos
de laboratorio representa un obstaculo al momento de realizar verdaderas
comparaciones entre las concentraciones de Ig de las muestras de calostro del
presente estudio con otras investigaciones, ya que las diferencias observadas
pueden ser atribuidas a los métodos empleados en cada investigacion.

4.2. Variables sanguineas

Los resultados de las variables sanguineas de los animales en estudio,
determinados quince dias antes de la fecha probable de parto, se muestran en
la Tabla 16.

Tabla 16. Resumen de resultados de las variables sanguineas de las hembras

bovinas en estudio (n=39).

Variable Unidad Media D;Stv' Var (n-1) Min Max
Hematocrito % 33,33 4,23 17,90 11,50 38,10
Hemoglobina g/di 10,81 0,88 0,77 8,94 13,39
Leucocitos Ulul 8,63 1,38 1,91 6,90 12,70

Eritrocitos Ulul 7,78 0,54 0,29 6,30 8,70

Plaquetas U/mms3 35,06 8,12 65,99 3,30 49,00
Neutréfilos % 56,33 7,03 49,44 40,00 69,00

Linfocitos % 36,79 6,41 41,06 21,00 49,00

Monocitos % 1,85 0,78 0,61 1,00 4,00
Eosindfilos % 5,03 4,11 16,92 1,00 20,00

Basofilos % 0 0 0 0 0

HCM pg 13,91 0,59 0,35 12,90 15,90

VCM fl 43,75 0,28 0,08 42,60 44,50
CCMH % 31,93 1,44 2,08 29,50 36,20

GGT u/l 13,04 7,59 57,58 1,42 26,68
Bilirrubina total mg/dl 0,24 0,10 0,01 0,13 0,62
Bilirrubina directa mg/dl 0,09 0,07 0,00 0,01 0,26
Bilirrubina indirecta mg/dl 0,14 0,07 0,01 0,05 0,37
Proteinas totales g/di 6,93 0,72 0,52 5,36 8,34
Albumina g/di 3,32 0,38 0,14 2,50 4,11
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Globulinas g/di 3,61 0,64 0,41 2,66 4,87
Creatina g/dl 1,38 0,73 0,53 0,06 3,63
Nitrégeno ureico mg/d| 16,99 3,97 15,78 9,51 29,61
Glucosa mg/dl 47,85 8,19 67,15 21,60 64,50
Colesterol mg/dl 107,51 21,50 462,18 70,10 151,00
Creatin cinasa u/l 120,19 176,28 31075,14 17,20 1109,20
Calcio mg/dl 8,55 0,69 0,47 7,51 10,32
Magnesio mg/dl 2,22 0,52 0,27 1,48 3,86
Fosforo mg/dl 7,62 3,91 15,32 3,82 20,86

4.2.1. Hematocrito, concentracion de hemoglobina y recuento de glébulos

rojos
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Figura 14. Evaluacion de los eritrocitos de los animales en estudio.

En la Figura 14 se puede observar que el 2,56% de los animales (una vaca) en
estudio presentd niveles bajos de hematocrito, lo cual podria sugerir anemia,
dado que la indicacion de laboratorio mas precisa de anemia es la caida del
hematocrito por debajo de los niveles normales (Smith, 2010, p. 400). Los
mecanismos fisiopatologicos por los que se desarrolla la anemia son pérdida de
sangre, aumento de la destruccion de eritrocitos (hemdlisis) y produccion
inadecuada de los mismos (Smith, 2010, p. 400). Sin embargo, el animal no

presentaba signos clinicos asociados a pérdida de sangre o hallazgos
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laboratoriales relacionados con hemodlisis, por lo que no se identificé una anemia
como tal. Adicionalmente se puede apreciar que la concentracion de
hemoglobina y el recuento de eritrocitos de las 39 vacas se encuentran dentro

del intervalo de referencia.

4.2.2. Indices eritrocitarios

indices eritrocitarios

45
40
35
30
25
20
15
10

39 39 38

Ndmero de animales

(6]

0 0 0 0 1 0

HCM (pg) VCM (fl) CCMH (%)

o

M Debajo del limite inferior M Sobre el limite superior ™ Dentro del intervalo de referencia

Figura 15. indices eritrocitarios de los animales en estudio.

En la Figura 15 se puede observar que el 100% de los animales en estudio
presentd valores de HCM (pg) dentro del intervalo de referencia, es decir,
aparentemente la cantidad de hemoglobina en la sangre por eritrocito es
adecuada (Smith, 2010, p. 402). Asi mismo, el 100% de las vacas presentd
valores de VCM (fl) dentro del intervalo de referencia, por lo que se puede decir
qgue el tamafio medio de los eritrocitos no muestra ninguna alteracion (Smith,
2010, p. 400).

Para la variable CCMH (%), el 2,56% de los animales (una vaca) presenté un
valor por debajo del intervalo de referencia que posiblemente se debe a una falsa
reduccion debido al centrifugado de la sangre (Smith, 2010, p. 401). El restante

97,44% (38 vacas) presenté una CCMH dentro del intervalo de referencia.
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4.2.3. Leucograma
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Figura 16. Leucograma de los animales en estudio.

En la Figura 16 se puede apreciar que para la variable recuento total de
leucocitos el 5,13% de los animales (dos vacas) presentd leucocitosis, la cual se
produce debido a un aumento en el nimero de cualquier tipo de leucocito,
generalmente de los neutrofilos (Latimer, Mahaffey, y Prasse, 2005, p. 70), es
decir, mencionados animales presentaron leucocitosis por neutrofilia. El restante
94,87% (37 vacas) de los individuos presentaron valores de leucocitos dentro del

intervalo de referencia.

En el diferencial de leucocitos, de las 38 vacas (97,43%) que presentaron
neutrofilia, 32 vacas mostraron al mismo tiempo linfopenia, adicionalmente
cuatro de las mismas vacas mostraron eosinopenia. Estos hallazgos concuerdan
con un leucograma de estrés inducido por la liberacion de corticosteroides
endogenos, ya que en bovinos el leucograma de estrés se caracteriza por

neutrofilia, linfopenia y eosinopenia (Latimer, 2012, pp. 64-76).

El 12,82% de los animales (cinco vacas) presentd eosinofilia que puede

asociarse a parasitacion o a hipersensibilidad (Latimer, 2012, pp. 74-75).
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4.2.4. Recuentos de plagquetas
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Figura 17. Recuento de plaquetas de los animales en estudio.

En la Figura 17 se puede apreciar que el 97,43% de los animales (38 vacas)
presento un recuento de plaquetas dentro del intervalo de referencia. Solamente
una vaca (2,56%) presentd trombocitopenia que posiblemente puede ser una
pseudo-trombocitopenia debido a que no se contabilizaron todas las plaquetas
de la muestra sanguinea (Stockham y Scott, 2013, p. 394). En bovinos se asocia
también la trombocitopenia con téxicos flngicos en el alimento o con infecciones

viricas como la diarrea viral bovina (Latimer, 2012, p. 120).
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4.2.5. Enzimas hepaticas
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Figura 18. Enzimas hepéaticas de los animales en estudio

En la Figura 18 se puede observar que el 74,35% de los animales (29 vacas)
presentd niveles de GGT dentro del intervalo de referencia. La actividad
plasmatica aumentada de la enzima GGT en el 2,56% de los animales (una vaca)
es sugerente a colestasis u otras alteraciones biliares (Noro, Wagemann, Arnés,
y Wittwer, 2013, p. 3475 y Stockham y Scott, 2013, pp. 1148-1150) que estaban

presentes en el momento de la obtencion de las muestras sanguineas.

Cabe destacar que los resultados de las enzimas hepéaticas por debajo del
intervalo de referencia no tienen importancia diagnéstica (Stockham y Scott,
2013, p. 1124).
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4.2.6. Bilirrubinas

Bilirrubinas (mg/dl)
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Figura 19. Bilirrubinas de los animales en estudio.

En la Figura 19 se puede observar que el 2,56% de los animales (una vaca)
presentd niveles de bilirrubinas totales en sangre por encima del intervalo de
referencia. Existen tres procesos patoldgicos que pueden generar el incremento
de la produccion de la concentracion sérica de bilirrubinas: incremento en la
produccion de bilirrubinas (debido a una destruccion acelerada de eritrocitos),
disminucién en la conjugaciéon de bilirrubina por parte de los hepatocitos y

disminucién de la excrecién de bilirrubina (colestasis) (Smith, 2010, pp. 392-393).

El 79,48% de los animales (31 vacas) present6 niveles elevados de bilirrubina
directa. Las causas frecuentes para el aumento de las concentracion de
bilirrubina directa en grandes especies son la insuficiencia hepatica, colelitiasis,
colangiohepatitis y como causa infrecuente la anemia hemolitica (Smith, 2010,
p. 392).

El 100% de los animales presento valores de bilirrubina indirecta dentro del

intervalo de referencia.
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4.2.7. Proteinas plasmaticas
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Figura 20. Proteinas plasmaéticas de los animales en estudio.

En la Figura 20 se puede observar que el 5,13% de los animales (dos vacas)
presentd hiperproteinemia, sin embargo éste aumento es muy leve. El 15,38%
de los animales presenté (seis vacas) hipoproteinemia por hipoalbuminemia y/o
hipoglobulinemia.

El 7,69% de los animales (tres vacas) presento hipoalbuminemia lo que se puede
asociar con el estado de gestacion de los animales (Latimer et al., 2005, p. 208).
El 5,13% de los animales present6 hiperalbuminemia posiblemente por un
incremento relativo de la concentracion de albumina secundario a
deshidratacion, ya que un incremento absoluto de ésta proteina es raro (Latimer
et al., 2005, p. 205).

El 7,69% de los animales (tres vacas) presentd hipoglobulinemia lo cual se
relaciona con la traslocacion y transferencia de inmunoglobulinas hacia la

glandula mamaria para la formacion del calostro (Herr et al., 2011, p. 384).
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4.2.8. Colesterol sérico
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Figura 21. Colesterol sérico de los animales en estudio.

En la Figura 21 se puede apreciar que el 100% de los animales (39 vacas)
presentd valores de colesterol sérico dentro del rango de referencia para

bovinos.

4.2.9. Glucosa sanguinea
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Figura 22. Glucosa de los animales en estudio.

En la Figura 22 se puede apreciar que el 41,02% de los animales (16 vacas)

presentd hipoglucemia, probablemente por el contacto de la fase fluida de la
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sangre con los elementos celulares, ya que las células pueden metabolizar
ciertos componentes quimicos del suero sanguineo, siendo la glucosa el ejemplo
mas notable. Si se permite el contacto de la glucosa con elementos celulares, la
glucosa es metabolizada aproximadamente a una tasa del 10% por hora (Thrall,
Weiser, Allison, y Campbell, 2012, p. 36).

4.2.10. Creatina-cinasa plasmaética
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Figura 23. Creatina-cinasa de los animales en estudio.

En la Figura 23 se puede observar que el 10,25% de los animales (cuatro vacas)
presentd niveles altos de la enzima creatina-cinasa (CK) sugerentes a lesion
muscular, dado que la CK es una de las enzimas clinicas mas organo-
especificas, de modo que la mayoria de la actividad de la CK medida en suero
es de origen muscular (Latimer et al., 2005, pp. 319-320). Sin embargo, otra
causa probable para la elevacién de ésta enzima puede ser un acontecimiento
no relacionado con enfermedad muscular como la puncion traumatica de una
vena, ya que se ha evidenciado que el tejido conectivo perivenoso o el musculo

liberan la enzima (Latimer et al., 2005, p. 326).
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4.2.11. Minerales séricos
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Figura 24. Minerales séricos de los animales en estudio.

En la Figura 24 se puede observar que el 53,85% de los animales present6
niveles séricos de calcio por debajo del limite inferior del intervalo de referencia,
esto debido a que se han reportado valores bajos de calcio sanguineo en vacas
al final de la gestacion (Salgado et al., 2014) causados por el fallo en los

mecanismos normales de homeostasis del calcio (Smith, 2010, p. 385).

El 5,13% de los animales presentd hipofosfatemia. La hipofosfatemia es una
anormalidad de laboratorio poco frecuente, cuya causa es a menudo
indeterminada (Latimer et al., 2005, p. 342). Sin embargo se ha reportado valores
de fésforo bajos cerca del parto (Salgado et al., 2014). Por el contrario, el 23,08%
de los animales presentd hiperfosfatemia que posiblemente representa un falso
aumento debido a un retraso en la separacion del suero de los eritrocitos
después de la toma de la muestra (Thrall et al., 2012, p. 391).

El 17,95% de los animales present6 hipomagnesemia, lo que se relaciona con la
presencia de hipomagnesemia asintomatica en el ganado adulto (Latimer et al.,
2005).
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4.2.12. Nitrégeno ureico sanguineo (BUN) y creatinina

BUN y creatinina
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Figura 25. Nitrdgeno ureico sanguineo y creatinina de los animales en estudio.

En la Figura 25 se puede observar que el 61,54% de los animales presenté
niveles de BUN bajos asociados a un consumo bajo de proteina tomando en
cuenta que el BUN se ve influido directamente por factores dietéticos (Smith,
2010, p. 395). Por el contrario, el 2,56% de los animales present6 niveles altos
de BUN. Los niveles de BUN reflejan el metabolismo corporal y el nivel de

alimento consumido (Nozad et al., 2012).

El 17,95% de los animales presentd concentraciones aumentadas de creatinina
en sangre sugerente a enfermedad renal, dado que la creatinina es un indicador
mas sensible que la BUN de enfermedad renal en vacas (Latimer et al., 2005, p.
312).

En el ganado bovino se puede observar incrementos desproporcionados séricos
de creatinina comparados con BUN debido al incremento de cromégenos no
creatinina que causan un falso incremento de la creatinina pero no afectan el
BUN en sangre (Thrall et al., 2012, p. 330).
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4.3. Analisis de regresion lineal multiple

4.3.1. Modelo final de regresion lineal multiple

Al eliminar la multicolinealidad entre las variables regresoras mediante el método
de seleccion de variables explicativas “regresion paso a paso (stepwise
regression)’, mediante la funcién stepAlC del paquete MASS dentro de R (Ver
Metodologia), se obtuvo el modelo final de regresion lineal multiple (Tabla 17).
Adicionalmente el modelo fue evaluado al analizar la bondad de ajuste y la
validez estadistica del mismo al determinar el coeficiente de determinacion
ajustado R?, el estadistico F, la normalidad, los residuos del modelo y la
homogeneidad de las varianzas (Ver Metodologia). Se determind que éste
modelo se ajusta altamente al comportamiento de las variables de la poblacién
en estudio debido a que el 94,32% de la variacion de la concentracion de Ig en
el calostro, estimada en base a la gravedad especifica, puede ser explicada por
la relacion lineal con las variables sanguineas maternas NitrGgeno ureico,
Fosforo, Colesterol, Globulinas, Hemoglobina, Recuento de glébulos rojos y
Recuento plaquetar. Asi mismo se realizaron modelos adicionales incluyendo a
otras variables explicativas, 1o que resulté en coeficientes de determinacion
ajustados menores y residuos estadisticamente no satisfactorios. Ademas se
decidié seleccionar a un modelo lineal por la aplicabilidad, ya que ésta
investigacion busca que todas las personas inmersas en la medicina veterinaria
y en la produccion bovina puedan beneficiarse con los resultados obtenidos.
Finalmente el modelo de regresidbn queda sustentado, fundamentado y

respaldado por las relaciones y asociaciones lineales que se han encontrado

entre los componentes sanguineos maternos y la composicion del calostro, tal y

COoMmo se muestra en las discusiones.



Tabla 17. Modelo final de regresion mdltiple: coeficientes.

Variables
Pardmetros sanguineos Estimador

maternos
Nitrégeno ureico (mg/ml) 1,445e+00
Fosforo (mg/ml) -1,947e+00
Colesterol (mg/dl) 4,502e-01
Globulinas (g/dl) -1,239e+01
Hemoglobina (g/dl) -2,009e+01
Recuento de eritrocitos 3.4196-05

(x10%/ul)

Recuento de plaguetas 1.000e-04

(x10*/mm3)

Error

estandar

1,081e+00

1,147e+00

1,869e-01

6,569e+00

8,910e+00

1,311e-05

5,131e-05

Valor T

1,337

-1,697

2,409

-1,886

-2,255

2,608

1,949

Cadigos de significancia:<0,05 *; >0,05 NS.

4.3.2. Ecuacién del modelo final de regresion lineal multiple

78

Significancia

Pr (>[t])

0,1908

0,0993

0,0219*

0,0684

0,0311*

0,0137*

0,0601

Concentracion de inmunoglobulinas del calostro (mg/ml) = 1,445 A — 1,947 B +

0,4502 C-12,39 D- 20,09 E + 0,00003419 F + 0,0001 G

Leyenda

A = BUN (mg/ml)

B =P (mg/ml)

C = CHOL (mg/ml)
D = GLOB (g/dl)

E = Hb (g/dl)

F = ERI (x10%/ul)

G = PLA (x10%/mm?3)
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4.3.3. Coeficientes de la regresion multiple

El coeficiente de regresion multiple o estimador indica el cambio esperado

estimado en la variable dependiente (concentracion de inmunoglobulinas del
calostro) asociado a un cambio de una unidad en la variable regresora (variables
sanguineas), tomando a todas las variables dentro de un modelo compuesto
(Chatterjee y Simonoff, 2013, pp. 9-10).

Para la interpretacion de los coeficientes del modelo de regresion multiple se
debe tomar en cuenta dos aspectos importantes: (1) la correlaciéon entre dos
variables no implica causalidad sino una asociacién entre las variables y (2) los
coeficientes de regresion multiple no deben ser tomados marginalmente, al
contrario, se debe interpretar al modelo en conjunto (Chatterjee y Simonoff, 2013,
pp. 9-10), por lo que la concentracion de Ig del calostro, de acuerdo al modelo
de regresion lineal multiple del presente estudio, viene dada por la suma del
efecto de todas las variables explicativas (Tabla 17).

4.3.3.1. Nitrégeno ureico sanguineo

El modelo de regresion lineal multiple muestra que la concentracion de nitrdgeno
ureico sanguineo (BUN) o urea sanguinea materna se relaciona con la gravedad
especifica del calostro (lecturas del hidrémetro) al aportar explicacion al modelo
estadistico con un grado de confiabilidad del 80% (p-valor >0,05) y con un
estimador de 1,445, es decir, por cada unidad de BUN (mg/ml) que incremente
en sangre, las lecturas de hidrémetro aumentan en 1,445 mg/ml. De acuerdo a
éstos resultados, mayores concentraciones de BUN en sangre se asocian con
mayores lecturas del hidrometro.

Esta relacion posiblemente se debe a que la urea es un constituyente normal de
las secreciones de la glandula mamaria ya que forma parte del nitrgeno no
proteico. Es decir, la proteina presente en las secreciones de la glandula
mamaria estd compuesta por dos fracciones proteicas principales: proteina
verdadera (TP) y nitrégeno no proteico (NPN). En la leche, la proteina verdadera

representa el 95% del nitrdgeno de la leche y estd conformada por caseinas
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(80%) y proteinas del suero (20%) (Phadungath, 2005, p. 203). El restante 5%
es la fraccibn de NNP, conformado por la urea en leche (MUN) (30-35%),
creatinina/acido urico (25%), aminoacidos (15%) y amoniaco (10-30%) (Roy,
Brahma, Ghosh, Pankaj, y Mandal, 2011, p. 3). Otros autores mencionan que la
urea de la leche (MUN) representa el 50% (DePeters y Cant, 1992, p. 2058),
35% (Kuzdzal-Savoie, Manson y Moore citado en DePeters y Ferguson, 1992, p.
3197), 48% (Wolfschoon-Pombo y Klostermeyer citado en DePeters y Ferguson,
1992, p. 2058), 20-75% (Kaufmann citado en DePeters y Ferguson, 1992, p.
3197).

La urea es una molécula pequefia que puede difundirse facilmente a través de
las membranas celulares (Roy et al., 2011, pp. 3-5) entre compartimentos
corporales con liquidos (Galvis, Correa, Barrientos, y Mufioz, 2011, p. 6195). Por
lo tanto, la MUN es el resultado de la difusion del contenido de urea del suero
sanguineo a traves de las células secretoras de la glandula mamaria,
constituyendo una fraccion variable del nitrogeno total de la leche (Pefia, 2002,
p. 1). La urea se difunde hacia la glandula mamaria con una tasa proporcional a
la concentracion de BUN, incluso el MUN se utiliza como un excelente predictor
de la urea sanguinea y urinaria (Kohn, Dinneen, y Russek-Cohen, 2005, p. 879;
Roy et al., 2011, pp. 2-4 y Solano et al.,, 2011, p. 200). Por lo que las
concentraciones de urea en el plasma sanguineo, suero sanguineo y en la leche
estan altamente relacionados (Ishler, 2008, pp. 1-3). Varias investigaciones han
reportado una correlacion significativa entre el BUN y el MUN: 0,91 (Broderick y
Clayton, 1997, p. 2967); 0,82 (Baset, Huque, Sarker, Hossain, y Islam, 2010, p.
105); 0,86 (Galvis et al., 2011, p. 6195).

Esto demuestra que a pesar de que el BUN y el MUN se encuentran en
compartimentos corporales distintos, se correlacionan debido a que estan
vinculados directamente con el metabolismo del nitrogeno (Galvis et al., 2011, p.
6195).

Por lo tanto, se puede deducir que durante la calostrogénesis el BUN se difunde
de la misma manera hacia la glandula mamaria, por lo que las vacas del presente

estudio con mayores concentraciones de BUN presentan al mismo tiempo
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mayores concentraciones de urea en el calostro, traduciéndose en un aumento

en la fraccion proteica y consecuentemente en la gravedad especifica del mismo.

Por otra parte, éste resultado coincide con el de la investigacion de Nozad et al.
(2012, p. 58) en donde se encontré una correlacion positiva entre los niveles de

urea en sangre y el porcentaje de proteina en la leche.
4.3.3.2. Fosforo sérico

El modelo de regresion lineal multiple muestra que la concentracion de fésforo
sérico materno se relaciona con la gravedad especifica del calostro (lecturas del
hidrometro) al aportar explicacion al modelo estadistico con un grado de
confiabilidad del 90% (p-valor >0,05) y con un estimador de 1,947, es decir, por
cada unidad de fésforo (mg/ml) que incremente en sangre, las lecturas de
hidrometro disminuyen en 1,947 mg/ml. De acuerdo a éstos resultados, se puede
deducir que mayores concentraciones de fésforo en sangre se asocian con

mayores lecturas del hidrémetro.

Los principales minerales de la leche, entre los que se incluye el fosforo,
proceden de la sangre. Existen evidencias de que las células epiteliales
mamarias pueden descargar minerales hacia la sangre ademas de liberarlas a
la leche, lo cual parece sugerir algun tipo de mecanismo de transporte activo
(Reece, 2010, pp. 847-848). En consecuencia, los componentes inorganicos de
la leche (minerales) se absorben directamente de la sangre por la glandula
mamaria (McDonald et al., 2006, pp. 352-353). Ademas, el fésforo presente en
la leche se distribuye en la fraccion proteica (caseinas) y en la fraccion inorganica
(elementos inorganicos como minerales). Por lo que los fosfatos inorganicos y el
de la caseina proceden del fosfato inorganico del plasma sanguineo (McDonald
et al., 2006, pp. 350-353).

La concentracion de proteinas, como la caseina, es muy elevada en el calostro,
especialmente durante el primer dia después del parto en donde la cantidad de
caseina, medida como porcentaje de su nivel en la leche normal, es del 210%

(Cunningham, 2014, p. 443). Alrededor del 80-95% de las caseinas en la leche
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se encuentra en forma de un sistema coloidal, conocido como micelas
(Phadungath, 2005, p. 204), las cuales estan formadas por un 92% de caseinay
un 8% de sales (principalmente fosfato calcico coloidal) (Ferrandini, Castillo,
Lépez, y Laencina, 2008, p. 6). En promedio, el 70% del calcio, 50% fosfato
inorganico, 30% de magnesio y 10% de citrato de la leche se localizan en las
micelas de caseina (Bijl, van Valenberg, Huppertz, y van Hooijdonk, 2013, p.
5456). Cabe destacar que el diametro de las micelas de caseina y la
concentracion de fosforo presentes en el calostro durante el primer dia post-
parto, son significativamente mayores a los valores del segundo dia post-parto
(Tsioulpas et al., 2007, p. 5014). Por lo que la formacién del calostro conlleva

movilizacion de fésforo hacia la glandula mamaria (Grinberg, 2008, p. 30).

Por todo lo anteriormente expuesto, se puede deducir que debido a que el fosforo
forma parte de la estructura de las micelas de caseina y de la fraccion de
elementos inorgénicos del calostro, los niveles sanguineos de éste ion pueden
verse afectados por la movilizacion hacia la glandula mamaria.
Consecuentemente se puede explicar la relacion entre los niveles sanguineos
de fosforo y la gravedad especifica del calostro, lo que se justifica debido a que:
(1) la densidad del calostro varia de acuerdo al contenido de inmunoglobulinas y
caseinas (Madsen et al., 2004, p. 268); (2) existe una correlacién altamente
significativa (>0,90) entre la concentracion de IgG, proteina y caseina del
calostro (Madsen et al., 2004, p. 268); y (3) las caseinas forman parte de la
fraccion proteica de las secreciones de la glandula mamaria bovina (Reece,
2010, p. 847).

4.3.3.3. Colesterol en sangre

El modelo de regresion lineal maltiple muestra que la concentracion de colesterol
sérico materno se relaciona con la gravedad especifica del calostro (lecturas del
hidrometro) al aportar explicacion al modelo estadistico con un grado de
confiabilidad del 95% (p-valor <0,05) y con un estimador de 0,4502, es decir, por
cada unidad de colesterol (mg/ml) que incremente en sangre, las lecturas de
hidrometro aumentan en 0,4502 mg/ml. De acuerdo a éstos resultados, se puede

deducir que mayores concentraciones de colesterol sanguineo se asocian con
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mayores lecturas del hidrobmetro. A continuacion se analizara varias condiciones

para explicar esta posible relacion.
e Relacién del colesterol sanguineo y el contenido de grasa de laleche

Se ha comprobado que existe una correlacion positiva y significativa entre el
contenido de grasa de la leche y el colesterol en el suero sanguineo de vacas.
La proporcion del colesterol total dentro de los lipidos totales de la leche de la
vaca es del 69% (Faye, Bengoumi, Al-Masaud, y Konuspayeva, 2014, pp. 3-5).
Adicionalmente el contenido de colesterol de la leche esta significativamente
relacionado con el porcentaje de grasa de la misma y la proteina total
(Strzatkowska, Jozwik, Bagnicka, Krzyzewski, y Horbanczuk, 2009, p. 204).
También se ha reportado que la concentracion de colesterol en la leche esta
correlacionada positivamente con los sélidos totales, grasa, proteina y contenido
energético de la leche (Strzatkowska et al., 2010, p. 278). Adicionalmente, el
contenido de grasa del calostro influencia sobre la gravedad especifica del
mismo, y por ende sobre las lecturas del calostrometro (Quigley et al., 1994, p.
268).

¢ Relacidén del colesterol sanguineo y la sintesis de grasa de la leche

Las moléculas de triglicéridos y colesterol son transportados en el suero
sanguineo a través de lipoproteinas, las cuales se clasifican de acuerdo a su
movilidad electroforética o por su densidad relativa respecto al H20 (Stockham y
Scott, 2013, pp. 1324-1327) en: (1) quilomicrones: compuestos principalmente
de triglicéridos de origen dietético; (2) lipoproteinas de muy baja densidad
(VLDL): compuestas de triglicéridos, colesterol y fosfolipidos en una proporcién
de 4:1:1; (3) lipoproteinas de baja densidad (LDL): ricas en proteinas con
pequefias cantidades de colesterol y triglicéridos; y (4) lipoproteinas de alta
densidad (HDL): contienen colesterol, proteina y fosfolipidos con pequefas

cantidades de triglicéridos (Latimer, 2012, p. 185).

Ademas el colesterol sérico representa el colesterol total que incluye al colesterol

y ésteres de colesterol, las cuales estan dentro de las lipoproteinas (Stockham y
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Scott, 2013, pp. 1324-1327). Por lo tanto, las concentraciones de colesterol
sanguineo se asocian con la concentracion de lipoproteinas séricas.
Adicionalmente, se ha reportado una correlacion positiva y significativa entre los
valores de colesterol y triglicéridos en sangre de vacas de leche (Nozad et al.,
2012, p. 57). Por lo que se puede suponer que las vacas del presente estudio
con mayores concentraciones de colesterol en sangre, presentaban también

mayores concentraciones de lipoproteinas ricas en trigliceridos como la VLDL.

La grasa de la leche del ganado bovino se caracteriza por ser una mezcla de
triglicéridos con una gran proporcién de acidos grasos de cadena corta (Reece,
2010, p. 846 y Cunningham, 2014, p. 446). Por lo que aproximadamente el 98%
de los lipidos de la leche son triglicéridos contenidos en los glébulos grasos. Los
acidos grasos (AG) empleados en la sintesis de triglicéridos lacteos proviene de
tres fuentes: sintesis de novo, captacion plasmatica y desaturacion in situ. De
éstos AG, cerca del 60% son captados desde el torrente sanguineo y el 40%
restante son sintetizados de novo por la glandula mamaria (Chilliard, Ferlay,
Mansbridge, y Doreau, 2000, pp. 182-184 y Martinez et al., 2010, pp. 12-15). Los
AG preformados captados por la glandula mamaria provienen de los triglicéridos
que se encuentran en los quilomicrones y en las lipoproteinas de baja densidad
circulantes en el torrente sanguineo (Reece, 2010, p. 846). Adicionalmente se
ha comprobado que la cantidad de AG utilizados por la glandula mamaria
procedentes de las lipoproteinas, esta altamente correlacionada con la
concentracion plasmética (Martinez et al., 2010, p. 14). Por lo que més de la
mitad de los &cidos grasos en la leche de la vaca proceden directamente de los
lipidos de la sangre (McDonald et al., 2006, p. 352 y Reece, 2010, p. 847).

Por todas estas razones se puede inferir que las concentraciones de colesterol
sanguineo se relacionan con la cantidad de AG captados por la glandula
mamaria para la sintesis de la grasa de la leche, lo que consecuentemente

aumenta las lecturas del hidrémetro.
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4.3.3.4. Globulinas

El modelo de regresién lineal multiple muestra que la concentracién de globulinas
sanguineas maternas se relaciona con la gravedad especifica del calostro
(lecturas del hidrémetro) al aportar explicacion al modelo estadistico con un
grado de confiabilidad del 90% (p-valor >0,05) y con un estimador de 12,39, es
decir, por cada unidad de globulinas (g/dl) que incremente en sangre, las lecturas
de hidrémetro disminuyen en 12,39 mg/ml. De acuerdo a éstos resultados, se
puede deducir gue mayores concentraciones de globulinas en sangre se asocian

con menores lecturas del hidrometro.

El hidrometro (calostrémetro) determina la gravedad especifica del calostro. La
gravedad especifica del calostro esta fuertemente correlacionada con la
concentracion de proteina del mismo (Fleenor y Stott, 1980, pp. 973-977; Morin
etal., 2001, pp. 937-943 y Quigley et al., 1994, pp. 264-269). La fraccion proteica
del calostro esta constituida principalmente por Ig, representando del 50%
(Alvarez, Pérez, Martin, Quincosa, y Sanchez, 2009, p. 140) al 80% del contenido
proteico total del calostro; (Korhonen et al., 2000, p. 76); incluso se ha reportado
que la IgG1 esta concentrada de 5 a 10 veces mas que en el suero sanguineo,
conformando mas del 90% del total de la proteina del calostro (Barrington et al.,
2001, p. 95). Por lo que la relacion entre el contenido de Ig del calostro y la
gravedad especifica es significativa (Bar, Tiris, Miron, Bojita, y Mihai, 2010, p.
72).

Adicionalmente, se debe tomar en cuenta el origen y cinética de las Ig en la vaca
durante el periodo de calostrogénesis. La transferencia de Ig desde la sangre
hacia el calostro empieza alrededor de las cinco semanas pre-parto y es
pronunciada durante las dos semanas antes del parto (Maunsell, 2014, p. 113y
Smith, 2010, p. 1143), por lo que los niveles sanguineos medidos en el presente
estudio coinciden con éste tiempo (15 dias pre-parto).

El estudio de Brandon et al. (1971, pp. 613-623) identifico un descenso en las
concentraciones de IgGl en sangre cerca del parto y al mismo tiempo un

incremento de las IgG1 secretadas por la glandula mamaria, concluyendo que
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las Ig del calostro se derivan de la sangre de la madre. Por lo que se conoce que
los componentes del calostro son secretados a través de varios mecanismos y
gue algunas proteinas, como las lg, son transferidas desde el torrente sanguineo
materno hacia la ubre de la vaca durante el periodo de calostrogénesis
(Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 103-114; Boden y Andrews, 2015, p. 109
y Hernandez-Castellano et al., 2014, pp. 64-70). Incluso se define a la
calostrogénesis como el momento en el cual la concentracion de IgG es mayor
en las secreciones mamarias en comparacion con el suero sanguineo materno

(Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 68).

Por otra parte, las Ig presentes en el calostro son las mismas que se encuentran
a nivel sanguineo (Hurley y Theil, 2011, p. 448). Actualmente incluso se conoce
gue son transferidas desde el torrente sanguineo de la madre hacia el calostro
antes del parto mediante el proceso de transferencia celular denominado
transcitosis, proceso que es predominante durante la formacion del calostro y
esta conducido por el receptor FCRn (neonatal Fc receptor). Es asi que se ha
observado un flujo selectivo de IgG1 desde la sangre hacia la ubre debido a que
los tejidos de la glandula mamaria expresan altas cantidades de receptores para
la IgG1 durante el periodo de seco (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, pp. 106-
107).

Es importante mencionar que las globulinas séricas son la sumadelasa, By Y-
globulinas, siendo éstas ultimas la mayor parte de las Ig (Latimer et al., 2005, p.
200 y Ochoa y Bouda, 2007, p. 229). El nivel de significancia de las globulinas
se debe posiblemente a que en el presente estudio no se cuantificd
especificamente a los isotipos IgG en sangre, por lo que descenso esperado en
la concentracion de IgG1 en sangre, pudo estar parcialmente enmascarado. Sin
embargo, la concentracion de globulinas sanguineas es un parametro que ha
sido analizado e incluido también en otros estudios para correlacionarlo con las
Ig del calostro, ya que se ha asociado al transporte de IgG hacia el calostro con
un decremento transitorio en las proteinas totales séricas, globulinas y
concentraciones de IgG en sangre durante el periodo preparto, particularmente
en vacas de leche (Morin et al., 2010, pp. 422-425).
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La relacion encontrada entre la concentracion de globulinas en sangre y de Ig en
el calostro, coincide con los resultados del estudio realizado por Herr et al. (2011,
pp. 379-384), en el cual se confirmd indirectamente (al igual que en el presente
estudio) que la reduccion de las Ig sanguineas (especificamente de la IgG) es
inducida por la traslocacion de éstas hacia el la ubre, lo que se traduce en una
correlacion significativa entre la reduccion de IgG en sangre y el incremento de
IgG en el calostro. Adicionalmente Herr et al. (2011, pp. 379-384) concluye que
las vacas que mostraron el mayor descenso de los niveles de IgG en sangre (a
partir de las ocho semanas pre-parto hasta un dia antes del parto) fueron las
vacas que presentaron altas concentraciones de IgG en el calostro.

Entonces, se puede inferir que los niveles maternos de globulinas sanguineas
encontrados en el presente estudio, reflejan la cinética de las Ig durante el
periodo de calostrogénesis. Por lo tanto, dias antes del parto, a mayores niveles
de globulinas en sangre materna menor sera la concentracion de Ig del calostro;
dicho en otras palabras, a menor traslocacion y acumulacion de Ig hacia el tejido
de la glandula mamaria (evidenciadas por concentraciones mayores de
globulinas en sangre), menor serd la concentracion de Ig en el calostro
(evidenciada por la una baja gravedad especifica). Consecuentemente, es de
suponer que en la presente investigacion, las vacas que no transfirieron ni
almacenaron elevadas concentraciones de Ig en ubre para la sintesis del
calostro, son aquellas que presentan los mayores niveles de globulinas en

sangre, y viceversa.
4.3.3.5. Eritrocitos y hemoglobina

El modelo de regresion lineal multiple muestra que el recuento de eritrocitos
(RBC) (p<0,05) y la concentracion de hemoglobina (p<0,05) se relacionan con
las lecturas del hidrémetro. El aumento del recuento de eritrocitos en sangre se
asocia con mayores lecturas del hidrémetro y el aumento de hemoglobina en
sangre se asocia con menores lecturas del hidrometro. De acuerdo al ajuste
matematico: (1) por cada 1000000 de eritrocitos que incrementen en sangre, la
lectura del hidrometro aumenta 0,00003419 y (2) por cada unidad de
hemoglobina (g/dl) que aumente en sangre, la lectura del hidrometro disminuye
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en 20,09. Debido a que estas dos variables estan relacionadas fisiologicamente,
se analizara el efecto sumado de ambas, en el cual el efecto negativo de la
hemoglobina queda anulado por el efecto positivo de los glébulos rojos. Es decir,
el efecto total resultante de ambas variables sobre las lecturas del hidrometro se

resume a la asociacion de los eritrocitos con la gravedad especifica del calostro.

Los primeros estudios sobre el rol de los RBC en la captacion de aminoacidos
(AA) por la glandula mamaria sugirieron que los RBC estan implicados en el
transporte de AA desde el plasma hacia los tejidos (Baumrucker, 1985, pp. 2436-
2451 y Hanigan, Calvert, DePeters, Reis, y Baldwin, 1991, pp. 2486-2489). El
plasma es generalmente considerado como el compartimiento de la sangre del
cual se extraen los aminoacidos (AA) por parte de la glandula mamaria para la
sintesis de proteina. Sin embargo, se ha reportado que los RBC son un
reservorio importante para algunos AA en la sangre, es decir, los RBC acumulan,
en mayor o menor medida, AA presentes en la sangre (Pacheco-Rios, Treloar,
Lee, Barry, y McNabb, 1999, pp. 63-65).

Otros autores mencionan que los RBC realizan minimas contribuciones para la
mayoria de AA, con excepcion de pequefias cantidades de leucina (Leu),
metionina (Met) y treonina (Thr); en donde RBC representa el 14% del total de la
captacion de Met por la glandula mamaria y el 5% y 7% para Leu y Thr,
respectivamente. Adicionalmente, se encontr6 AA como glutamina+acido
glutdmico (GIn+Gluc), asparagina+acido aspartico (Asn+Asp) y prolina (Pro)
concentrados en los RBC conforme la sangre pasaba a través de la glandula
mamaria (Mackle et al., 2000, pp. 1302-1308).

Por los hallazgos expuestos de estudios posteriores, es probable que debido a
gue los RBC patrticipan en el transporte y reserva de AA para que los tejidos,
como la glandula mamaria, los capten, se puede deducir que las vacas del
presente estudio con mayores conteos de RBC se relacionan con una mejor
captaciéon de AA por parte de la ubre para la sintesis de proteinas, lo que

aumentaria la gravedad especifica del calostro.
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4.3.3.6. Plaguetas

El modelo de regresién lineal multiple muestra que el recuento de plaquetas en
sangre materna se relaciona con la gravedad especifica del calostro (lecturas del
hidrometro) al aportar explicacion al modelo estadistico con un grado de
confiabilidad del 90% (p-valor >0,05) y con un estimador de 0,0001, es decir, por
cada 10000 plaguetas que incrementen en sangre, la lectura del hidrometro
aumenta en 0,001 mg/ml. De acuerdo a éstos resultados, se puede deducir que
mayores recuentos de plaquetas en sangre se asocian con mayores lecturas del

hidrémetro.

Las plaquetas activadas expresan CD40L, la cual es una glucoproteina
almacenada en los granulos plaquetarios que, tras la desgranulacion plaquetaria,
pasa a expresarse en la superficie de la plaqueta (L6épez y Macaya, 2013, pp. 3-
5). La CD40L desempefia un papel importante en la conmutacion de clase de las
inmunoglobulinas y en el aumento de las funciones de las células T CD8* durante
las infecciones virales. Estos eventos pueden afectar directamente la
diferenciacion y proliferacion de las células B, que en ultima instancia afecta la
formacion del centro germinal y la produccion de anticuerpos o Ig (Li et al., 2012,
pp. 1-8). Debido a que las plaquetas presentan funciones inmunoldgicas, la
gravedad especifica del calostro aumenta, posiblemente por un aumento en las

Ig del mismo.
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4.4. Analisis de la varianza (ADEVA) para los factores maternos en

estudio
4.4.1. Namero de parto

Tabla 18. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo al nUmero

de parto.
Grupos
Identificacién A B C D
NUmero de parto 18 2do 3er 4t 5o gto 7mo
NUumero de vacas 8 10 11 10
Total Ig (mg/ml) 825 1060 985 925
Promedio Ig (mg/ml) | 103,13 106,00 89,55 92,50

Tabla 19. ADEVA para la variable “Numero de parto”.

Fuente de Valor Valor critico
o SC g.l. CM Fc
Variabilidad p para F
Total 29892,31 | 38
Grupos 1920,21 | 3 |640,07|0,80| 0,50 2,87
Error 27972,10 | 35 | 799,20

Debido a que el p-valor es mayor a 0,05, se concluye que no existe significacion
estadistica entre grupos, lo que permite aceptar la hip6tesis nula de que no existe
diferencia entre ellos. Es decir, el nUmero de parto de la hembra bovina no influye
sobre la concentracion de Ig presentes en el calostro estimadas en base a la

gravedad especifica.

En el estudio realizado por Herr et al. (2011, pp. 379-384) se determiné que la
concentracion final de 1gG en el calostro de vacas viene dada por: a) la
concentracion total de Ig sanguineas 8 semanas antes del parto (a.p.) y b) el
porcentaje de transferencia de dichas Ig hacia el calostro desde las 8 semanas
a.p. hasta 1 dia a.p. Al mismo tiempo encontraron que las vacas de 1°y 2° parto

presentaron niveles similares de IgG en sangre en comparacion con las vacas
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de = 3 partos, 8 semanas a.p. Adicionalmente, los niveles de IgG de las vacas
de 1°y 2° parto y de las vacas de = 3 partos disminuyeron en 19,3 mg/ml (58,3%)
y 17,1 mg/ml (57,6%), respectivamente, sin diferencias estadisticas (p>0,05).
Consecuentemente, los niveles de IgG sanguineos 8 semanas a.p., y el
porcentaje de transferencia de 1gG sangre-calostro no se correlacionaron con el
namero de parto, es decir, los perfiles de Ig no dependen de dicho factor
materno. Probablemente, es por ésta razén que el numero de parto no influyé
sobre la concentracion de Ig en el calostro de los animales del presente estudio,
coincidiendo a la vez con otros estudios como el de (Indra et al., 2012). Por lo
tanto se evidencia que la calostrogénesis es un proceso complejo, en el cual la
traslocacion de Ig desde el torrente sanguineo materno hacia las secreciones de
la glandula mamaria depende de otros factores mucho mas transcendentales
como los explicados en el numeral 4.1 (diferentes tasas de transferencia de Ig,
tiempos variables para el desarrollo de la calostrogénesis, variabilidad genética,
etc.) (Baumrucker y Bruckmaier, 2014, p. 113; Fleming, 2014, p. 43y Herr et al.,
2011, p. 382).

En contraste, otros estudios reportan que la concentracion de Ig en el calostro
se ve influenciada por el nimero de parto (Conneely et al., 2013, pp. 1827-1831;
Gomes et al., 2011, pp. 55-56 y Kehoe et al., 2011, pp. 177-179) atribuyendo los
resultados a que la vaca ha tenido mayor tiempo para desarrollar su inmunidad,
estar en contacto con mas patdégenos y consecuentemente sintetizar una
cantidad mayor de anticuerpos (Smith, 2010, p. 1142). El incremento de Ig es
mas marcado en el calostro de vacas de tercer parto y ain mayor en las vacas
de cuarto parto o superior. También varias investigaciones coinciden en que las
vacas de segundo parto presentan las concentraciones mas bajas de IgG
(Fleming, 2014, p. 704 y Gulliksen et al., 2008, p. 707).
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4.4.2. Edad al parto en meses

Tabla 20. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a la edad

al momento del parto.

Grupos
Identificacion A B C
Edad al parto
24 — 48 49 -72 73 -132
(meses)
Numero de vacas 13 16 10
Total Ig (mg/ml) 1375 1545 875
Promedio Ig (mg/ml) 105,77 96,56 87,5

Tabla 21. ADEVA para la variable “Edad al parto en meses”.

Fuente de Valor Valor critico
o SC g.l. CM Fc

Variabilidad p para F
Total 29892,31 | 38

Grupos 190156 | 2 (950,78 |1,22| 0,31 3,26
Error 27990,75| 36 | 777,52

Debido a que el p-valor es mayor a 0,05, se concluye que no existe significacion
estadistica entre grupos, lo que permite aceptar la hipétesis nula de que no existe
diferencia entre ellos. Es decir, la edad al parto en meses de la hembra bovina
no influye sobre la concentracion de Ig presentes en el calostro estimadas en

base a la gravedad especifica.

Debido a que generalmente la edad se asocia al nimero de parto de la vaca,

este resultado puede fundamentarse con los mismos criterios con los cuales se

justificd el resultado sobre el nUmero de parto en el numeral 4.4.1, alli se
demuestra que la edad no es un factor determinante sobre la concentracion de

Ig en el calostro.

Adicionalmente, este resultado coincide con el de Indra et al. (2012) en donde

se compararon grupos a partir de la edad de la vaca en base al nimero de
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lactancias, encontrdndose ninguna relacion entre la edad de la madre bovina y

los niveles de Ig en el calostro producido.

4.4.3. Analisis comparativos adicionales

No fue posible realizar andlisis comparativos adicionales para evaluar la
influencia de otros factores maternos como la raza, la longitud del periodo de
seco Yy la época de parto con la concentracion de Ig del calostro, debido a que
los grupos de animales eran muy heterogéneos numéricamente (Anexo 6, 7'y 8)

y no era estadisticamente viable realizar comparaciones.
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5. CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1. Conclusiones

Las variables sanguineas que se asocian con la concentracion de
inmunoglobulinas del calostro, estimada en base a la gravedad especifica,
fueron el nitrégeno ureico, el fosforo, el colesterol, las globulinas, los eritrocitos,
la hemoglobina y las plaquetas. Dichas asociaciones evidencian que el proceso
de calostrogénesis se caracteriza por la transferencia y traslocacion masiva de
componentes y sustancias bioactivas desde el torrente sanguineo hacia la
glandula mamaria, resultando en una secrecién mamaria Unica e irremplazable

en la alimentacion del recién nacido.

Los factores maternos como el nimero de parto y la edad de la vaca no influyeron
sobre la concentracion de Ig en el calostro, estimadas en base a la gravedad
especifica, en el hato bovino lechero de la Unidad de Apoyo a la Investigacion
del Programa de Ganaderias de la Estacion Experimental Santa Catalina.
Consecuentemente se puede demostrar que el proceso de calostrogénesis se
desarrolla de manera individual y con caracteristicas diferentes (inicio de la
calostrogénesis, tasa de transferencia de Ig sangre-calostro, cinética de las
inmunoglobulinas dentro de los compartimentos organicos) en cada vaca.
Ademas se puede suponer que la calostrogénesis esta relacionada con otros
factores mas importantes como la variabilidad en el material genético, lo que

reafirma que éste proceso fisioldgico es animal-dependiente.

La amplia variabilidad calostral dentro de un mismo hato bovino encontrada en
el presente estudio, apoya y evidencia la necesidad de la implementacién y
aplicaciéon de una prueba realizable en la granja para determinar la concentracién
de Ig calostrales con el objetivo de manejar el proceso de encalostramiento de

una manera técnica y exitosa, y por lo tanto disminuir la prevalencia de FPT.

Un fenOmeno comudn en la mayoria de las investigaciones sobre la calidad del
calostro, incluyendo al presente estudio, es el amplio rango de variacion del

contenido de Ig del calostro de diferentes vacas de un hato determinado. Esta
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heterogeneidad de resultados entre estudios dificulta extraer conclusiones
acerca de los factores de riesgo que pueden afectar la calidad del calostro que
se puedan aplicar a cualquier hato bovino. Por lo que es necesario realizar
estudios similares en diferentes zonas geograficas con diferentes tipos de

explotaciones.

El manejo durante las Ultimas semanas de gestacidn es extremadamente
importante, decisivo y trascendental, ya que es el periodo en el cual el calostro
se esta formando y consecuentemente repercutira en la calidad nutritiva 'y en las

propiedades bioactivas del mismo.

A pesar de gue algunos hallazgos laboratoriales sugieren la posible presencia
de ciertas alteraciones como colestasis inicial, enfermedad renal y niveles por
debajo del intervalo de referencia de minerales séricos, la concentracion media
de Ig de las muestras de calostro bovino del presente estudio fue de 97,31 mg/ml,
siendo el 92.31% calostro de calidad satisfactoria o alta de acuerdo a

recomendaciones internacionales (concentracion de Ilg mayor a 50 mg/ml).
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5.2. Recomendaciones

Toda explotacion bovina lechera debe determinar la calidad del calostro
inmediatamente después del parto para posteriormente administrarlo a los
terneros, ya que como se ha observado existe una amplia variabilidad en la
concentracion de inmunoglobulinas calostrales entre animales de una misma

granja bovina.

Realizar mas investigaciones enfocadas en aumentar y mejorar la sintesis de
calostro de alta calidad por parte de la glandula mamaria bovina al identificar los
factores de riesgo y factores maternos que pueden relacionarse con la calidad
del calostro.

Extrapolar y verificar las conclusiones obtenidas en el presente estudio mediante

el andlisis de una poblacion bovina con mayor numero de vacas.

Incluir un disefio experimental para el analisis del factor materno “raza” sobre la
concentracion de Ig del calostro, en el que se incluya a las razas descritas en el

presente estudio con el objetivo de obtener resultados mas concluyentes.

En base a los resultados obtenidos en el presente estudio y criterios de otras
investigaciones se recomienda no descartar el calostro de vacas de primer parto
ya que se ha comprobado que estos animales pueden producir calostro de alta
calidad.

Para futuras investigaciones se recomienda analizar las diferentes subclases de
Ig (IgG, IgM, IgA) presentes en el suero sanguineo y en el calostro bovino, para
observar la cinética y traslocacién de los anticuerpos durante el periodo de

calostrogénesis en el pre-parto.

La determinacion de Ig sanguineas debe realizarse en diferentes tiempos antes
del parto ya que (1) se ha propuesto que éste proceso inicia en momentos
diferentes en cada vaca y (2) se han reportado varios periodos para el inicio de
la calostrogénesis. Un esquema de muestreo recomendado es determinar la

concentracion de las subclases de Ig en sangre a las ocho, cuatro y dos semanas
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antes del parto, ademas de 7 dias post-parto. Esto con el objetivo de observar la
cinética de las Ig entre dos compartimentos corporales y determinar el porcentaje

de reduccion de las mismas durante las semanas antes del parto.

Fomentar el manejo técnico del encalostramiento al promover el uso de métodos
a pie de vaca para el andlisis de la calidad de calostro (calostrémetro,
refractometro). Asi mismo es fundamental incentivar a los productores para que
implementen técnicas de almacenamiento de calostro de alta calidad y libre de

enfermedades.

Establecer un protocolo de analisis del calostro, en cada explotacion bovina, que
cuente con un método ejecutable dentro de la granja y al mismo tiempo que sea
sencillo, econémico y confiable, para que el personal técnico y de campo, lo
realice a través de un procedimiento estandarizado, fomentando un manejo del

encalostramiento mas técnico.

Tomar en cuenta otros aspectos del calostro para evaluar y determinar su

calidad, tales como el conteo de células somaticas y la carga bacteriana.
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6. CAPITULO VI: GLOSARIO DE TERMINOS
Agammaglobulinemia: Ausencia de gammaglobulinas en la sangre.

Anticuerpos maternos: Anticuerpos que se sintetizan en la madre y que
ingresan en la sangre de su descendencia bien mediante la transferencia
placentaria en los primates o por absorcion del calostro ingerido en otros

animales.

Antigeno: Cualquier sustancia extrafia que se puede unir a los receptores de

superficie de los linfocitos, induciendo una respuesta inmune.

Difusion en gel: Técnica de inmunoprecipitacion que consiste en hacer que
reaccionen un antigeno y un anticuerpo y precipiten en un gel transparente, como

el agar.

Endosomas: Vesiculas citoplasmaticas formadas por la invaginacion de la

membrana celular externa. Contienen sustancias endocitadas.

Fragmento Fab: El fragmento de union al antigeno de un anticuerpo dirigido
parcialmente. Consiste en las cadenas ligeras y las mitades del extremo N-

terminal de las cadenas pesadas.

Gamma (Y) globulinas: Proteinas séricas que migran hacia el catodo durante

una electroforesis. Contienen la mayor parte de las Ig.

Globulinas: Proteinas séricas que precipitan en presencia de una solucién

semisaturada de sulfato de amonio.
Inmunidad: Estado de resistencia a una infeccion.

Inmunidad activa: Inmunidad producida como resultado de la administracion de

un antigeno, lo que desencadena una respuesta inmune.

Inmunidad humoral: Respuesta inmune mediada por anticuerpos.
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Inmunidad innata: Inmunidad presente en todos los animales, que no necesita
ser inducida por una exposicidn previa a un agente infeccioso. Estd mediada por

proteinas codificadas en la linea germinal.

Inmunidad mediada por células: Forma de respuesta inmune mediada por

linfocitos T y macrofagos; puede conferirse mediante transferencia adoptiva.

Inmunizacion: Administracién de un antigeno a un individuo con el fin de

conferirle inmunidad.

Inmunizacion pasiva: Proteccion conferida a un individuo mediante la

administracion de anticuerpos producidos en otro individuo.

Isotipo: Grupo de proteinas relacionadas estrechamente que surgen como
resultado de una duplicacion genética. Se encuentran en todos los animales de

una especie. Por tanto, las clases y subclases de Ig en realidad son isotipos.

Leucocitos: Glébulos blancos. Nombre genérico que se aplica a todas las

células nucleadas.

Linfocito: Pequefia célula mononuclear con nucleo redondeado que contiene la
cromatina densamente empaquetada, que se encuentra en la sangre y en los
tejidos linfoides. La mayor parte de estas células tienen un solo borde delgado
de citoplasma. Reconocen antigenos extrafios mediante sus receptores

especializados.

Linfocito T: Linfocito que ha pasado por un periodo de procesamiento en el timo

y que es responsable de las respuestas inmunes mediadas por células.

Linfocito B: Linfocitos que han experimentado un periodo de procesamiento en
la bolsa de Fabricio en las aves, o su equivalente en mamiferos. Son los

responsables de la formacion de anticuerpos.

Lipoproteinas: Las lipoproteinas son complejos “lipido-péptido” formados por
grandes y variables cantidades de triglicéridos, colesterol, ésteres de colesterol
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y fosfolipidos unidos a apolipoproteinas, ya que los lipidos en el plasma

sanguineo requieren unirse a péptidos para su transporte.
Plasma: Fluido claro que constituye la fase liquida de la sangre.

Receptor Fc: Receptor de la superficie celular que se une especificamente a las

moléculas de anticuerpo a través de su region Fc.

Region Fc: Parte de una molécula de inmunoglobulina que consiste en las
mitades C-terminal de las cadenas pesadas. Es responsable de las actividades

bioldgicas de las moléculas.

Subclase: Diferentes isotipos de Ig estrechamente relacionados dentro de una

clase.
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Anexo 1. Libro de campo: Toma de muestras sanguineas
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Fecha Fecha Fechade Hora de
N° Arete | probable de | previstadel tomade Hora de toma entrega al Observaciones

parto muestreo muestra delamuestra laboratorio
1391 03/05/2014 | 19/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1518 03/05/2014 | 19/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1483 04/05/2014 | 20/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1487 07/05/2014 | 23/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1465 07/05/2014 | 23/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50 Solo tubo rojo
2189 07/05/2014 | 23/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1393 08/05/2014 | 24/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1419 09/05/2014 | 25/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1428 12/05/2014 | 28/04/2014 | 29/04/2014 | 10:00 - 13:00 15:50
1465 07/05/2014 | 04/05/2014 | 05/05/2014 12:35 14:48 Tubo EDTA
2203 18/05/2014 | 04/05/2014 | 05/05/2014 12:35 14:48
1397 28/05/2014 | 14/05/2014 | 15/05/2014 13:00 16:01
1509 29/05/2014 | 15/05/2014 | 15/05/2014 12:30 16:01 Estrés
1472 03/06/2014 | 23/05/2014 | 23/05/2014 15:30 16:40
1454 06/06/2014 | 20/05/2014 | 23/05/2014 15:30 16:40
1503 15/06/2014 | 01/06/2014 | 04/06/2014 12:00 15:13
1385 20/06/2014 | 06/06/2014 | 09/06/2014 9:00 16:04
1481 30/06/2014 | 16/06/2014 | 16/06/2014 15:30 16:50
1504 08/07/2014 | 24/06/2014 | 25/06/2014 10:00 11:15
1484 09/07/2014 | 25/06/2014 | 25/06/2014 10:00 11:15
1378 13/07/2014 | 29/06/2014 | 01/07/2014 10:00 12:44
1493 13/07/2014 | 29/06/2014 | 01/07/2014 10:00 12:44
1426 17/07/2014 | 03/07/2014 | 03/07/2014 12:45 14:41
1462 21/07/2014 | 07/07/2014 | 07/07/2014 12:45 15:33
1458 05/08/2014 | 22/07/2014 | 22/07/2014 11:00 15:53
1371 06/08/2014 | 23/07/2014 | 22/07/2014 11:00 15:53
1519 17/08/2014 | 03/08/2014 | 05/08/2014 10:00 16:20
1488 19/08/2014 | 05/08/2014 | 05/08/2014 10:00 16:20
8304 24/08/2014 | 10/08/2014 | 11/08/2014 10:30 15:03
1475 25/08/2014 | 11/08/2014 | 11/08/2014 10:30 15:03
8308 26/08/2014 | 12/08/2014 | 11/08/2014 10:30 15:03
1491 05/09/2014 | 22/08/2014 | 22/08/2014 12:00 16:28
1480 19/09/2014 | 05/09/2014 | 05/09/2014 9:40 11:15
8313 23/09/2014 | 09/09/2014 | 08/09/2014 10:00 12:12
1451 04/09/2014 | 20/09/2014 | 22/09/2014 11:00 15:24
1489 05/09/2014 | 21/09/2014 | 22/09/2014 11.00 15:24
1502 14/10/2014 | 30/09/2014 | 30/09/2014 11:00 15:17
1463 14/10/2014 | 30/09/2014 | 30/09/2014 11:00 15:17
1514 11/10/2014 | 27/09/2014 | 30/09/2014 11:00 15:17
2209 17/10/2014 | 03/10/2014 | 02/10/2014 14:00 15:00
8314 16/10/2014 | 02/10/2014 | 02/10/2014 14:00 15:00




Anexo 2. Libro de campo: Toma de muestras de calostro.
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N° Arete Peso
dela Fecha de Hora del Hora de toma de la Sexo de dela Observaciones
madre parto parto muestra lacria cria
1518 07/05/2014 1:00:00 8:00:00 Macho 46
1391 09/05/2014 1:00:00 11:00:00 Hembra 45 1 seis min + 15ml Ictiovit
1483 09/05/2014 | 15:30:00 16:30:00 Macho 42 15 ml Ictiovit
1487 12/05/2014 1:00:00 9:00:00 Hembra 46 20 ml Ictiovit
1465 14/05/2014 Hembra 43 20 ml Ictiovit
1419 15/05/2014 8:30:00 9:30:00 Macho 54 20 ml Ictiovit
1393 15/05/2014 6:00:00 9:30:00 Macho 47 20 ml Ictiovit
2189 16/05/2014 | 11:00:00 11:30:00 Hembra 42 20 ml Ictiovit
1428 17/05/2014 18:00:00 Hembra 47
2203 20/05/2014 | 19:00:00 21/05/2014 9:00 Macho 44 20 ml Ictiovit
1397 26/05/2014 | 10:30:00 10:45 Macho 42
1509 26/05/2014 | 19:00:00 19:30 Macho 46
1472 09/06/2014 | 14:00:00 14:10 Macho 46
1454 10/06/2014 7:00:00 8:15 Hembra 38
1503 19/06/2014 | 22:00:00 22:00 Hembra 50 | Cria muri6 en el parto. Distocia
1385 24/06/2014 | 20:00:00 20:30 Macho 44
1481 04/07/2014 15:45:00 16:10 Macho 46
1484 08/07/2014 2:00:00 9:00 Macho 46
1504 09/07/2014 | 18:30:00 10/07/2014 9:00 Macho 46
1493 17/07/2014 5:30:00 8:30 Hembra 45
1378 19/07/2014 | 12:00:00 Macho 48
1426 24/07/2014 | 15:00:00 15:50 Hembra 41
1462 29/07/2014 | 19:30:00 19:45 Macho 46
1458 29/07/2014 | 19:30:00 20:00 Macho 44
1371 02/08/2014 Macho 43
1488 17/08/2014 5:00:00 Hembra | 44
1519 19/08/2014 4:30:00 10:00 Hembra 38
8308 19/08/2014 | 15:00:00 15:30 Macho 41
8304 20/08/2014 8:40 Macho 42
1475 22/08/2014 | 12:00:00 12:30 Hembra 38
1491 04/09/2014 | 22:00:00 05/09/2014 4:00 Macho 42
1480 17/09/2014 | 22:00:00 18/09/2014- 8:30:00 Hembra | 45
1514 05/10/2014 5:00:00 05/10/2014 - 7:00:00 Hembra 39
8414 08/10/2014 7:30:00 8:30 Hembra 41
1451 08/10/2014 9:00:00 9:30 Macho 45
1489 08/10/2014 | 15:00:00 15:15 Macho 46
1502 14/10/2014 15:15:00 15:30 Macho 45
1463 14/10/2014 18:00:00 19:00 Macho 44
2209 14/10/2014 | 21:00:00 15/10/2014 4:00 Macho 45




Anexo 3. Libro de campo: Analisis de las muestras de calostro.
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N° Arete de la madre Fecha de anélisis Hora de andlisis Ig (mg/ml) Color de la escala
1518 07/05/2014 8:00 90 Verde
1391 09/05/2014 11:00 60 Verde
1483 09/05/2014 16:30 110 Verde
1487 12/05/2014 9:00 130 Verde
1465 14/05/2014 8:30 100 Verde
1419 15/05/2014 9:45 40 Amarillo
1393 15/05/2014 9:45 130 Verde
2189 16/05/2014 11:30 105 Verde
1428 19/05/2014 15:00 90 Verde
2203 21/05/2014 11:00 95 Verde
1397 26/05/2014 11:30 115 Verde
1509 27/05/2014 8:30 75 Verde
1472 09/06/2014 14:30 100 Verde
1454 10/06/2014 8:30 125 Verde
1503 20/06/2014 8:15 80 Verde
1385 25/06/2014 8:15 70 Verde
1481 04/07/2014 18:30 70 Verde
1484 08/07/2014 9:30 100 Verde
1504 10/07/2014 11:30 25 Rojo
1493 17/07/2014 12:00 115 Verde
1378 19/07/2014 160 Verde
1426 24/07/2014 18:40 30 Rojo
1462 29/07/2014 20:30 125 Verde
1458 29/07/2014 20:30 100 Verde
1371 02/08/2014 100 Verde
1488 17/08/2014 8:00 110 Verde
1519 19/08/2014 10:30 125 Verde
8308 19/08/2014 15:30 120 Verde
8304 20/08/2014 11:00 100 Verde
1475 22/08/2014 13:00 70 Verde
1491 05/09/2014 8:30 35 Rojo
1480 18/09/2014 9:30 60 Verde
8313 19/09/2014 95 Verde
1514 06/10/2014 8:45 115 Verde
8314 08/10/2014 10:00 110 Verde
1451 08/10/2014 10:30 80 Verde
1489 08/10/2014 15:30 110 Verde
1502 14/10/2014 15:45 130 Verde
1463 15/10/2014 14:00 110 Verde
2209 15/10/2015 14:00 110 Verde
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T

% g/dl | 10%ul | 10%ul | 10%mm3 | % | % | % | % | % % pg fl %

1518 29,6 | 9,46 8,5 6,7 41 56 39 2 3 0 0 14,1 | 44,2 | 31,9
1419 36,9 | 13,39 7 8,4 39,6 62 33 1 4 0 0 15,9 | 43,9 | 36,2
2189 11,5 | 11,52 12,4 8,7 29 66 30 2 2 0 0 13,1 | 43,9 | 30,2
1483 35,7 | 11,89 9 8,1 32 64 | 32 1 3 0 0 14,7 | 44,1 | 33,3
1428 37,8 | 11,92 8,5 8,7 49 69 | 21 2 8 0 0 13,8 | 43,7 | 31,5
1487 34,9 | 11,41 | 10,2 8 27,1 60 | 35 2 3 0 0 14,4 | 43,9 | 32,7
1391 34,2 | 10,08 8,2 7,8 28 56 | 39 1 4 0 0 12,9 | 44,1 | 29,5
1393 38,1 | 12,36 7 8,6 38 67 | 30 2 1 0 0 14,4 | 445 | 32,4
1465 37,3 | 11,59 9,1 8,5 30,1 54 | 39 4 3 0 0 13,6 | 43,7 | 36,1
2203 34,2 | 10,78 | 12,7 7,8 27,1 52 | 38 3 7 0 0 13,8 | 439 | 31,5
1397 30,6 | 9,38 8,3 7 39,1 51 | 28 1 20 0 0 13,4 | 43,7 | 30,7
1509 29,8 | 9,35 8 6,8 3,3 47 | 39 2 12 0 0 13,7 | 43,7 | 31,4
1454 33,1 | 10,12 7 7,5 43,1 46 | 45 2 7 0 0 13,4 | 43,9 | 30,6
1472 34,1 | 10,27 7,5 7,8 32,1 53 | 43 2 2 0 0 13,2 | 43,8 | 31,1
1503 31,8 | 10,3 7,8 7,2 31 51 | 42 1 6 0 0 14,2 | 439 | 32,4
1385 33,1 | 11,04 7,6 7,6 39,1 65 | 29 2 4 0 0 14,6 | 43,7 | 33,4
1481 33,9 | 11,15 7,7 7,8 44,1 61 30 3 6 0 0 14,4 | 43,7 | 32,9
1484 33,9 | 10,89 8,3 7,7 30,1 52 | 41 1 6 0 0 14,1 | 439 | 32,1
1378 33,4 | 10,67 8,3 7,6 41,1 55 | 40 2 3 0 0 13,9 | 43,7 | 31,9
1493 33,2 | 10,43 9,7 7,6 39,5 40 | 44 2 14 0 0 13,8 | 439 | 314
1426 27,3 | 8,94 6,9 6,3 29,1 48 | 47 3 2 0 0 14,2 | 43,4 | 32,7
1462 349 | 10,78 8,8 8 48,1 57 | 34 1 8 0 0 13,6 | 43,9 | 30,9
1371 35,7 | 11,26 8,2 8,2 42,6 67 28 1 4 0 0 13,7 | 435 | 315
1458 31,4 | 9,94 8,9 7,2 41 59 | 38 1 2 0 0 13,9 | 43,7 | 31,7
1519 32,8 | 10,67 7,5 7,5 41 61 35 2 2 0 0 14,2 | 42,6 | 32,5
1488 34,6 | 11,04 8,8 7,9 39,5 51 | 45 2 2 0 0 13,9 | 43,7 | 31,9
8304 34,6 | 11,22 10,2 7,9 40,1 53 35 1 11 0 0 14,2 | 43,7 | 32,4
8308 33,9 | 10,41 8,6 7,8 40,1 59 | 39 1 1 0 0 13,4 | 43,8 | 30,7
1475 35,9 | 10,78 12 8,3 32,1 44 | 48 3 5 0 0 13,1 | 43,5 30
1491 32,8 | 11,08 8,9 7,5 31,1 46 | 49 2 3 0 0 14,8 | 43,7 | 33,8
1451 35,6 | 11,22 7,5 8,2 36 52 34 2 12 0 0 13,7 | 43,7 | 31,5
1489 31,3 | 9,57 7,7 7,2 29,1 62 | 33 2 3 0 0 13,4 | 43,7 | 30,6
1480 34,8 | 11,99 7,3 8 39 62 | 33 1 4 0 0 15,1 | 43,7 | 34,5
8313 35,2 11 9 8,1 36,1 58 | 38 1 3 0 0 13,6 | 43,7 | 31,3
1502 35,2 | 11,04 8,6 8,1 42 65 | 32 2 1 0 0 13,6 | 436 | 31,4
1463 33,9 | 10,67 7,9 7,8 33 51 | 47 1 1 0 0 13,8 | 43,7 | 31,5
1514 32,5 | 10,23 8 7,4 31 55 | 38 3 4 0 0 13,8 | 43,6 | 31,6
2209 35,1 | 10,67 9,4 8 24 60 | 35 3 2 0 0 13,3 | 43,7 | 30,4
8314 35,3 | 11,04 9,7 8,1 29,1 60 | 30 2 8 0 0 13,7 | 43,7 | 31,3
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Anexo 5. Resultados de bioquimica sanguinea de los animales en estudio
(n=39).
GGT SDH BT BD BI PT Alb Glob Crea BUN Ca Mg P Glu Chol CPK
N° Arete
ui ui mg/dl mg/dl | mg/dl g/dl g/dl g/dl g/dl mg/dl mg/dI mg/dI mg/dl mg/dI mg/dI ui

1518 23,6 11,17 0,18 0,08 0,1 5,88 3,22 2,66 1,44 15,91 8,68 1,61 20,86 55,3 106,1 104
1419 17,8 7,35 0,18 0,09 0,09 7.8 4,11 3,69 1,37 20,51 8,02 2,2 19,79 37,2 106,8 78,5
2189 17,9 6,15 0,23 0,1 0,13 7,29 3,89 34 1,55 20,99 8,32 3,86 18,36 45,6 151 1109,2
1483 19,3 79 0,2 0,05 0,15 7,02 3,99 3,03 1,29 21,66 8,99 2,51 9,87 47,1 82,9 66,3
1428 13 9,23 0,2 0,09 0,11 7,09 3,83 3,26 1,26 18,69 8,36 1,62 10,43 49,8 134 84,8
1487 17,6 9,43 0,16 0,04 0,12 7,83 3,43 4,4 1,03 18,31 8,91 1,78 6,51 43,5 138,8 92,1
1391 19,6 7,23 0,21 0,05 0,16 8,34 3,8 4,54 1,23 19,74 8,13 2,69 3,82 39,3 82,9 67,3
1393 16,6 8,39 0,22 0,12 0,1 7,14 3,87 3,27 1,42 19,84 8,04 2,49 4,3 41,4 113,6 54,2
1465 22,1 10,39 0,17 0,07 0,1 6,95 3,31 3,64 1,16 18,69 8,78 2,77 4,69 51,4 89,1 99

2203 12,6 7,23 0,49 0,13 0,36 7,05 3,59 3,46 1,41 15,42 7,51 2,19 6,46 48,9 108,2 113,5
1397 19,9 12,34 0,21 0,06 0,15 7,8 3,26 4,54 1,41 21,55 8,39 1,76 6,06 59,5 76,2 42,8
1509 14,5 9,92 0,17 0,08 0,09 6,61 3,67 2,94 1,26 20,34 10,21 2,75 4,99 49,5 75,5 46,9
1454 13,2 12,38 0,31 0,08 0,23 7,41 3,11 4,3 2,07 23,92 8,07 2,53 6,91 64,5 81,3 55,8
1472 24,1 8,26 0,62 0,25 0,37 8,29 3,46 4,83 3,1 20,43 8,53 2,02 4,36 49,7 121,4 118,7
1503 24,9 15,66 0,21 0,12 0,09 6,16 3,2 2,96 1,73 20,14 9,04 3,54 9,02 50,8 1129 17,2
1385 23,3 13,15 0,16 0,01 0,15 7,31 3,06 4,25 1,93 15,54 8,19 2,34 3,97 51,9 107,5 54,2
1481 9,7 11,15 0,14 0,01 0,13 7,51 3,32 4,19 0,71 16,09 8,51 2,86 5,99 21,6 70,1 88,9
1484 9,95 22,18 0,33 0,26 0,07 6,66 3,2 3,46 0,06 18,59 8,8 2,01 5 40,2 129,9 349,2
1378 8,68 24,33 0,16 0,01 0,15 6,32 2,86 3,46 1,8 17,29 7,61 1,56 7,47 40,2 129,9 349,2
1493 4,26 12,34 0,21 0,08 0,13 6,54 25 4,04 1,6 15,48 8,09 2,16 6,91 57,7 128,6 227,8
1426 7,43 12,82 0,13 0,03 0,1 7,93 3,06 4,87 1,66 20,29 7,75 2,14 6,77 54,1 103 67,8
1462 15,63 13,24 0,27 0,13 0,14 7,85 3,77 4,08 0,08 29,61 9,13 2,26 5,61 53,5 108,8 68,5
1371 17,05 10,29 0,34 0,16 0,18 7,52 3,17 4,35 1,68 15,75 7,89 2,15 6,34 44,7 100 55,8
1458 1,42 15,46 0,23 0,1 0,13 6,93 3,65 3,28 1,84 12,86 8,88 1,97 6,83 46,8 1259 80,9
1519 15,16 13,02 0,2 0,08 0,12 6,57 3,33 3,24 1,63 9,51 8,33 2,23 5,34 44,7 103,4 82,6
1488 5,68 12,75 0,18 0,09 0,09 7,06 3,29 3,77 0,69 12,98 8,05 2,95 6,85 42,8 86,4 73,6
8304 7,58 14,93 0,21 0,13 0,08 6,25 3,02 3,23 2 16,11 9,51 2,25 5,95 40,2 95,9 92,6
8308 3,32 11,1 0,2 0,14 0,06 6,48 3,29 3,19 2,04 16,9 8,16 2,18 7,14 40,8 1014 89,3
1475 3,18 12,94 0,23 0,03 0,2 7,41 29 4,51 1,54 15,16 10,32 1,48 7,02 44,2 95,2 86,5
1491 8,53 8,36 0,2 0,01 0,19 5,87 2,91 2,96 3,63 11,74 8,11 2,33 5,48 63,4 114,3 93,6
1451 25,58 13,35 0,13 0,01 0,12 6,51 3,58 2,93 0,14 14,64 9,34 2,28 6,16 43,8 83,7 93,3
1489 26,68 9,66 0,31 0,26 0,05 6,22 3,2 3,02 1,77 12,71 8,3 2,42 7,97 44,1 134 106,1
1480 4,26 8,86 0,16 0,08 0,08 6,2 3,2 3 0,39 11,6 9,47 2,14 9,04 43,5 91,2 65,2
8313 2,84 9,72 0,21 0,09 0,12 6,15 3,4 2,75 1,42 14,82 10,05 2,14 11,15 55,3 93,2 76,9
1502 4,74 13,02 0,44 0,18 0,26 6,03 3,11 2,92 0,1 14,96 8,04 1,61 5,84 45,6 144,2 55,6
1463 2,37 12,7 0,26 0,1 0,16 7,48 3,4 4,08 0,66 13,28 8,73 1,82 7,15 50,2 139,5 38,9
1514 11,37 10,32 0,2 0,13 0,07 7,12 3,14 3,98 1,36 15,61 7,85 1,59 8,66 45,1 132,7 65,7
2209 3,79 7,22 0,23 0,01 0,22 5,36 2,69 2,67 0,86 13,21 7,94 1,59 5,31 62,5 82,3 98,3
8314 9,47 10,38 0,34 0,05 0,29 6,39 2,63 3,76 1,65 11,61 8,58 1,97 6,87 55,6 110,9 76,52
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Anexo 6. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a la raza

0 cruzamiento racial.

Grupos
Identificacién A B C
. Holstein Brown F1 (Holstein Friesian x Brown
Raza/cruzamiento o . _
Friesian Swiss Swiss)
NUumero de vacas 19 2 6
Total Ig (mg/ml) 1960 120 630
Promedio Ig
103,16 60 105
(mg/ml)

Anexo 7. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a la

duracion del periodo de seco.

Grupos
Identificacion A B
Periodo de seco (dias) 45 — 60 dias >65 dias
NUumero de vacas 6 25
Total Ig (mg/ml) 460 2510
Promedio Ig (mg/ml) 76,67 100,40

Anexo 8. Valores de Ig calostrales de los grupos de vacas de acuerdo a la época

de parto.
Tratamientos
Identificacion A B
Epoca de parto Estacion lluviosa Estacién seca
Numero de vacas 32 7
Total Ig (mg/ml) 3030 765
Promedio Ig (mg/ml) 94,69 109,29
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Anexo 9. Relacién entre la gravedad especifica del calostro y la concentracion

de Ig.
Calidad Gravedad especifica Ig (mg/ml)
1,027 1,42
1,028 3,97
1,029 6,52
1,030 9,06
Pobre 1,031 11,61
1,032 14,16
1,033 16,70
1,034 19,25
1,035 21,80
1,036 24,35
1,037 26,89
1,038 29,44
1,039 31,99
1,040 34,53
Moderada 1,041 37,08
1,042 39,63
1,043 42,18
1,044 44,72
1,045 47,27
1,046 49,82
1,047 52,36
1,048 54,91
1,049 57,46
1,050 60,01
1,051 62,55
1,052 65,10
1,053 67,65
1,054 70,19
1,055 72,74
1,056 75,29
Excelente igz; ;;::
1,059 82,93
1,060 85,48
1,061 88,02
1,062 90,57
1,063 93,12
1,064 95,67
1,065 98,21
1,066 100,76
1,067 103,31
1,068 105,85
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1,069 108,40
1,070 110,95
1,071 113,50
1,072 116,04
1,073 118,59
1,074 121,14
1,075 123,68
1,076 126,62

Tomada de Fleenor y Stott, 1980.

Anexo 10. Calendario de inmunizaciones del hato bovino de la Unidad de Apoyo

a la Investigacion del Programa de Ganaderia de la EESC.

Enfermedad

Mes de aplicacién

Ene

Feb

Mar

Abr

May | Jun | Jul | Ago

Sep

Oct

Nov

Dic

Aftosa

T

Brucelosis

Bacterina triple toxoide
(Clostridium chauvoei,
Clostridium septicum y

Pasteurella multocida)

Vacuna reproductiva
(Rinotraqueitis Infecciosa
Bovina (IBR), Diarrea
Viral Bovina (BVD),
Leptospirosis y Vibriosis)

Nota: T = Todo el hato; t = terneras.

Tomada de Programa de Ganaderia de la EESC, 2014.
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Anexo 11. Sujecion del animal para la toma de las muestras de sangre.
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Anexo 13. Extraccion de las muestras de sangre.
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Anexo 14. Extraccion de las muestras de sangre para analisis de bioquimica

sanguinea.

Anexo 15. Extraccion de las muestras de sangre para analisis de hematologia.
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Anexo 16. Medicién de la temperatura de las muestras de calostro bovino.

Anexo 17. Uso del hidrometro (calostrometro) para la determinacion de

concentracion de Ig (mg/ml) de las muestras de calostro bovino.
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Anexo 18. Uso del hidrometro (calostrémetro) para la determinacion de la

concentracion de Ig (mg/ml) de las muestras de calostro bovino.




