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“LA OZONOTERAPIA INTRAUTERINA EN EL TRATAMIENTO DE

LA ENDOMETRITIS SUBCLINICA BOVINA”

RESUMEN:

Este estudio se llevd a cabo en las parroquias Tarqui y Victoria del Portete
pertenecientes al canton Cuenca localizadas a una altitud de 2.600 msnm; también
en la parroquia Guapan perteneciente al canton Azogues ubicada a una altitud de
2.700 msnm.

La endometritis bovina es una de las principales causas de infertilidad en vacas, y
para su tratamiento existe una amplia gama de antibiéticos para ser usados en forma
local o sistémica, acompafiados de tratamiento hormonal de soporte. El objetivo
general de este trabajo es contribuir con una terapia alternativa para el tratamiento
de la endometritis subclinica bovina, y especificamente evaluar el efecto de la
solucion salina fisioldgica ozonizada comparada con el ceftiofur sddico.

La ozonoterapia se ha utilizado con gran éxito en el tratamiento de enfermedades
infecciosas y no infecciosas en humanos; por lo que la aplicamos para el tratamiento
de la endometritis subclinica bovina mediante infusion intrauterina de solucion
salina fisioldgica ozonizada a una concentracion de 30 mcg/ml en cantidad de 50 ml
y 14 dias después de la terapia se ecografid para observar si hubo o no involucion
uterina obteniéndose un 81,25 de efectividad en el tratamiento frente a un 66,67%
del ceftiofur sodico del grupo control, siendo porcentualmente diferentes, pero
estadisticamente iguales; al realizar la prueba de ADEVA para el nimero de dias al
celo posterapia no hubo diferencia entre los dos tratamientos.

Palabras claves: ozonoterapia, endometritis subclinica bovina, involucién uterina.



SUMMARY:

This study you carries out in the parishes Tarqui and Victoria del Portete you belonging to
the canton Cuenca located to an altitude of 2.600 msnm; also in the parish Guapéan
belonging to the canton Azogues located to an altitude of 2.700 msnm.

Bovine endometritis is one of the leading causes of infertility in cows, and for his
treatment there is a wide range of antibiotics to be used locally or systemic,
accompanied by hormonal treatment of support. The general objective of this work
IS to contribute with an alternative therapy for the treatment of the endometritis
bovine subclinical, and specifically to evaluate the effect of the solution saline
physiologic ozonated comparative with the sodium ceftiofur

Ozone therapy has been used with great success in the treatment of infectious and
non-infectious diseases in humans; by what we apply for the treatment of bovine
subclinical endometritis by intrauterine infusion of physiological saline ozonated at
a concentration of 30 mcg/ml in quantity of 50 ml and 14 days after therapy is
ultrasound to see whether or not there was uterine involution obtaining a 81,25
effectiveness in treatment compared to 66.67% of sodium ceftiofur in the control
group percentage being different, but statistically equal; when carrying out the test
of ANOVA for the number of days to estrus after therapy there was not difference
for the two treatments.

Key words: ozonotherapy, subclinical endometritis bovine, uterine involution.



CAPITULO |
1. INTRODUCCION:

La endometritis bovina es una enfermedad que afecta hasta en un 90% de las vacas
en el periodo posparto temprano en las ganaderias sean estas de carne o leche
(Foldi, 2006) ; pero debido a los poderosos mecanismos de defensa localizados en el
endometrio que son secretados con los loguios que tienen alto contenido de

leucocitos fagocitan a los microorganismos patdgenos (Alves, 2004)

Los gérmenes que generalmente desencadenan las endometritis pueden ser tratados
de forma efectiva con el ozono, debido a que este elemento tiene propiedades
germicidas (oxidacion) y desinflamantes, al incrementar la circulacion sanguinea del
medio en el que se encuentre, favorece de esta manera la diapédesis de los
elementos de defensa organicos, una involucion uterina mucho mas rapida que con
otras terapias (Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas, 2011); ademas el uso
indiscriminado de antibidticos ha creado resistencias. Esta enfermedad repercute de
manera directa en la economia del ganadero ya sea por periodos abiertos muy largos

(varias IA) o por los costos de los tratamientos.

El diagnoéstico de la endometritis subclinica es el principal inconveniente a la hora
de identificar esta enfermedad que es la principal causa de infertilidad, pero el uso
del ultrasonido es la mejor herramienta para poder identificarla por ser sensible a la
presencia de fluidos en el lumen uterino, aun que lo mejor seria las pruebas de
laboratorio pero con la desventaja de que transcurre mayor tiempo para obtener los

resultados, siendo la ecografia lo méas préactico y aconsejable.

Actualmente se han elaborado nuevos farmacos como son las cefalosporinas
(Ceftiofur, Cefapirina, Cefalexina, Cefquinoma, Cefepima, etc) de gran utilidad

pero a costos muy elevados lo que limita su uso.

Al ser la endometritis una enfermedad de alta prevalencia se continta investigando

nuevas terapias eficaces y econdmicas para tratar de forma segura esta enfermedad.



Debido a esto se plantearon los siguientes objetivos:
Objetivo general:

» Contribuir con un tratamiento alternativo como es la ozonoterapia

intrauterina en la endometritis subclinica bovina.
Objetivo especifico:

» Evaluar el efecto de la solucion salina ozonizada sobre la endometritis
subclinica en vacas comparandola con el efecto del ceftiofur sodico y
determinandolo por la cantidad de fluidos presentes en el lumen uterino.



CAPITULO Il
2. MARCO TEORICO:

2.1. Puerperio.- Se caracteriza por el regreso del Gtero a su condicion normal pre
gestacional, esto ocurre por eliminacién, disolucion y reabsorcion decidual que
determina evidentemente disminucion del volumen del 6rgano. Se divide en tres sub

fases:

a) Puerperio temprano: desde la eliminacién de las secundinas hasta el dia
noveno, la regresion uterina esta concluida, las barreras defensivas se han
completado.

b) Puerperio clinico: hasta el dia 21 por parto, el Gtero involuciona hasta
aproximadamente el tamafio del 6rgano no gravido.

c) Puerperio total: seis semanas pos parto, donde las modificaciones del
endometrio causadas por la gestacion ya no existen, se ha concluido la regeneracion

histolégica completa (Rutter, 2002).

2.1.1. Modificaciones que suceden durante el puerperio:
» Restablecimiento de la forma del cérvix.
» Involucion uterina.
Involucion caruncular y reparacion endometrial.
Ciclo de eliminacién de los loguios.

Flora bacteriana, infeccion uterina y mecanismos de defensa.

vV V VYV V

Reinicio de la ciclicidad.

2.1.1.1. Restablecimiento de la forma del cérvix.- A partir de la expulsion del feto
ya comienza a cerrarse el cuello uterino que fue dilatado por la cufia hidrica y el feto
en los periodos de dilatacion y expulsion, ese cierre en principio se produce por falta
de un elemento que lo mantenga abierto; sélo las membranas fetales tendran esa
funcion hasta ser eliminadas. La luz cervical es importante que desaparezca lo antes

posible, pues es una de las primeras barreras de defensa uterina hacia el exterior.



La involucién del cérvix es debido esencialmente a la reabsorcion del edema tisular

y a una reduccion de los tejidos musculares (Dessouky, 1971).

El restablecimiento de la forma del cérvix es lento, 4 horas después del parto se
percibe como una pequefia elevacion anular en craneal; después de 12 horas del
parto es perceptible nitidamente y ya esta formado, entre las 48 y 72 horas después
del parto, el canal cervical puede ser permeable a 1 0 2 dedos. Gradualmente la
consistencia se hace mas firme. Es importante que la cérvix no sea lastimada
durante el parto; toda lesidn lleva a una cicatrizacion por primera o segunda (lo mas
frecuente) y dejard como secuela un cérvix que no tendra la posibilidad de cerrar
correctamente permitiendo de esta forma mantener una via de comunicacion entre la
vagina y el utero, posibilitando una contaminacion del mismo. A partir de los 8 a 9
dias el canal cervical no es franqueable; a los 14 dias normalmente se encuentra en
cavidad pelviana; alrededor de los dias 25 a 30 alcanza ya su estado pregestacional
(Rutter, 2002).

2.1.1.2. Involucion uterina.- La involucion uterina se logra después de 25 a 47 dias
del parto, el utero involuciona mas rapido que el cérvix (Harrison, 1986), aunque se
considera que la involucion microscopicamente se completa a los 42 a 50 dias

posparto (Marion, 1959).

La involucion uterina es la recuperacion del 6rgano a un estado pregestacional,
luego de los cambios que durante el periodo gestacional y el parto ha sufrido; se
puede describir como un regreso a la normalidad en cuanto a su tamafio,
consistencia, tono y ubicacion.

La pérdida de peso durante este periodo es considerable, no se sabe exactamente si
esto es debido a una reduccion en el contenido de agua del musculo uterino o una
pérdida de tejido del mismo, o los dos procesos.

La pérdida de tejido (especialmente tejido conectivo) se refleja como un aumento en
los niveles plasmaticos en vacas durante la primer semana pos parto, de glicina 'y de

hidroxiprolina (Dessouky, 1971),
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La reduccién del tamafio uterino (involucién) depende de varios factores entre los
que se puede citar:
» Las contracciones uterinas y la reduccion del tamafio de las células
miometriales.
» Lavasoconstriccion y la disminucién del aporte sanguineo al Utero.

» Eliminacion de los loquios y la reabsorcion del edema tisular.

Debido a una naturaleza individual del proceso, el mismo tiene un rango que va de
2,5 a 8 semanas, con un promedio de 5 a 6 semanas (Mateus, 2002).

Durante las primeras 24 horas después del parto, las contracciones uterinas se
suceden cada 3 a 5 minutos y pueden durar hasta 1 minuto o mas. Se observa
también contracciones abdominales. EI nimero de contracciones disminuyen con el
tiempo, asi pues entre el dia 3 y 5 posparto, las contracciones son apenas
identificables.

Durante las primeras 48 a 72 horas después de la expulsion de las membranas
fetales, las contracciones uterinas favorecen la reduccion del tamafio de los cuernos,
por la disminucion de la longitud de las células miometrales que pasan de 750 p a
400 p en el primer dia pos parto, y a 200 p 24 horas mas tarde.

Las contracciones favorecen igualmente la disminucion de la circulacion sanguinea
a nivel endometrial; esta reduccion también se debe a la disminucion del edema de
la pared uterina (Melendez, 2004).

La musculatura lisa pierde la capacidad contractil y no responde mas a los farmacos
oxitocicos y / o Utero tdnicos. Solo al retomar el ciclo (sintesis de estrogenos en los
ovarios) se restablece el poder contractil.

La pared uterina a causa de las contracciones musculares se va engrosando llegando
a formar una pared de 2 o mas cm., con formacion de pliegues longitudinales
(contraccion de las fibras circulares), la pared tiene una consistencia pastosa y es
imposible hacer pliegues. Las fibras musculares lisas, circulares y longitudinales
luego de contraerse no se relajan completamente quedando en una posicion retraida.
Estas contracciones no actuan sélo sobre las fibras musculares sino también sobre
los vasos sanguineos produciendo constriccion de los mismos, que llevara a una

desintegracion, disolucién y necrosis de tejidos que el Gtero produjo durante la
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gestacion. Los tejidos edematizados se licuan y durante los primeros dias son
eliminados como loquios por la descarga vulvar (Rasbech, 1950).

El volumen uterino a los 3 a 4 dias después del parto se reduce a la mitad ya los 6 a
8 dias solo a un tercio del que tenia en el pos parto inmediato; durante este periodo
las contracciones uterinas son solo ondulaciones irregulares.

Clinicamente mediante el examen rectal se puede seguir la involucion uterina; en
los primeros 2 — 3 dias del puerperio en el Gtero se palpa la presencia de pliegues
longitudinales (indicio clinico de involucion uterina) que se manifiestan mas en el
momento de la contraccion y si esta es intensa mejor se palpa.

Entre los dias 15 y 17 posterior al parto, el tamafio del Gtero es ligeramente superior
al del utero no prefiado. En cada ciclo reproductivo (después de cada parto) el Utero
aumenta de tamafio debido a los cambios que sufre durante la prefiez, pero nunca
alcanza de manera total a su estado pre gravidico; este aumento siempre guarda una
relacion de 1:1,2.

El cuerno uterino no gestante regresa a su tamafio pregestacional casi
completamente mientras el cuerno que llevd adelante la gestacion asi como el
cérvix, permanecen ligeramente mas grandes que antes de la gestacion (Tennant,
2005).

2.1.1.3 Involucion caruncular y regeneracion endometrial.- Los principales
elementos que participan en la eliminacion de los tejidos y los liquidos durante la

involucidn uterina son:

» La infiltracion leucocitaria responsable de la reaccion inflamatoria, de tipo
agudo mas que croénico.
» Lavasoconstriccion.

> Las contracciones uterinas.

La reaccion inflamatoria junto a la vasoconstriccion produce una necrosis tisular
que acarrea la eliminacion de las carunculas. Las contracciones uterinas favorecen la

eliminacion de los loquios y la limpieza del Utero.
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Infiltracion leucocitaria y eliminacion de las carinculas uterinas: Al final de la
gestacion se producen cambios celulares gradualmente a nivel del placentoma, se
observa una sobre producciéon de colageno, particularmente en las vellosidades
carunculares, una separacion parcial de las vellosidades cotiledonarias y una pérdida
importante de células epiteliales en las criptas maternas; ademas de una gran
infiltracion leucocitaria y la formacion de celulas gigantes que indican un aumento

de la actividad fagocitica intracaruncular antes del parto (Rutter, 2002).

A partir del primer dia posparto se observan cambios degenerativos a nivel del
epitelio caruncular, lo que facilita la separacion entre el cotiledon y la carincula. En
condiciones normales, la placenta se elimina dentro de las 6 horas después del parto.
Después de la separacion del alantocorion por el proceso de separacion placentario,
las carinculas guedan desnudas. Al mismo tiempo, la degeneracion caruncular se
localiza en el primer dia después del parto, y se manifiesta Gnicamente por una

picnosis y vacuolizacion del citoplasma de las células epiteliales.

Dos o tres dias después del parto la masa caruncular es sometida a una necrosis
considerable, y la luz de la mayoria de los vasos sanguineos ubicados en el
pedunculo caruncular desaparece completamente debido a la vasoconstriccion. Sélo
las criptas maternas son diferentes, pero parcialmente delimitadas por células
epiteliales donde la erosion comenz6 antes del parto. La luz de la mayoria de las
criptas maternas, son invadidas por muchos leucocitos, que ademas de la
vasoconstriccion, participan en la necrosis de la masa caruncular. Los vestigios
cotiledonarios son sometidos rapidamente a una necrosis y mineralizacién antes de
ser fagocitados o eliminados a través de los logquios. Después del dia 11 posparto no

se observa ninguna célula del alantocorion.

Se demostrd que el tejido caruncular es capaz de sintetizar LTB4 por lo menos hasta
el dia 21 posparto. ElI Leucotrieno B4 (LTB4) podria ser una de las substancias
leucotécticas responsables del pasaje activo de los leucocitos de la circulacion

sanguinea hacia el endometrio uterino en el periodo peripartal.
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El LTB4 puede igualmente estimular la formacion, la liberacion o la bioactividad de
substancias lipidicas o proteicas con poder leucotéctico. Por otro lado la capacidad
de sintesis del LRB4 por el tejido caruncular al inicio de la involucion uterina
(primer dia del posparto), es de 700 veces mas importante que a las tres semanas
posteriores. Esto puede explicar la gran infiltracion de neutrofilos al inicio y a las
tres semanas posparto. Durante los dos primeros dias del puerperio, hay una
infiltracion masiva de neutrofilos en las carinculas. A las tres semanas posparto,
cuando no hay complicaciones infecciosas, el tejido caruncular como el resto del

endometrio contiene muy pocos neutréfilos (Slama, 1993).

En el dia 5 posparto, un flujo considerable de células leucocitarias, principalmente
neutrofilos, plasmocitos y linfocitos, invaden toda la masa necrotica de la caruncula.

El tejido conjuntivo a su vez es invadido por leucocitos.

En el dia 10 posparto, la base necrotica que queda de la carincula es invadida por
neutrofilos, plasmocitos y linfocitos también por macréfagos y fibroblastos, que
participaran en la reorganizacion tisular. La disolucion y eliminacion de las masas
carunculares se completa alrededor del dia 12 posparto, dejando una superficie
caruncular expuesta con vasos sanguineos abiertos hacia la luz uterina. En los dias
1, 19 y 39 posparto la longitud promedio de las carinculas es respectivamente 60 a
80,15a20y10a 15 mm.

Entre el dia 14 y 21 posparto, los leucocitos que contindan migrando dentro de la
luz uterina participan de la reabsorcion de la superficie endometrial, esencialmente
por fagocitosis de los restos carunculares todavia presentes en el Gtero (Rutter,
2002).

Reparacion endometrial: la regeneracion del epitelio uterino comienza
inmediatamente después del parto en areas que no fueron seriamente dafiadas
durante el mismo y la superficie intercaruncular se recubre alrededor del dia octavo
después del parto; en caso que se produzca una infeccion bacteriana durante este
periodo de pérdida de tejido, el epitelio nuevamente es parcial o completamente
destruido. En la superficie caruncular, que en este periodo continda con el proceso

14



necrotico, aparecen nuevas células epiteliales pero son eliminadas rapidamente con

los loquios.

En condiciones favorables el proceso de recuperacion del tejido perdido es de
crecimiento centripeto de un nuevo epitelio alrededor de las gldndulas uterinas para
cubrir las superficies de las carinculas; alrededor de la primer semana la
regeneracion del epitelio intercaruncular se produce progresivamente a partir de los
margenes de las carinculas grandes en forma desorganizada y con gran cantidad de
leucocitos. Esto no se completa hasta el dia 25 posparto, 10 dias después que la
exudacion ha cesado. Durante este periodo la superficie de la carincula se ha
reducido a 5 u 8 mm, por lo tanto esta area reducida es facilmente cubierta. Un
anillo oscuro frecuentemente persiste por unos 40 a 60 dias alrededor de la porcion
de carincula que fue parte del placentoma, este anillo desaparece y la cartncula
regresa a una forma suave oblonga, cubierta por epitelio, como un nudo avascular,
de 4 a 8 mm de longitud y una altura de 4 a 6 mm. Como la carincula se hace mas
comprimida, algunos de los vasos sanguineos se retrajeron y algunos nuevos se
formaron en el estrato compacto, las glandulas uterinas se restablecen a su

condicion ciclica (Sheldon, 2004).

La posicién de las carlnculas tiene gran importancia para interpretar el Gtero
posgravido, pues las que han estado en una situacién proximal al feto, son mas
grandes y requerirdn de mas tiempo para su involucién; las méas alejadas necesitaran

un tiempo significativamente menor para su regresion y reparacion.

Las fases de involucion uterina seran demoradas ante la presencia de una retencion
de membranas fetales, o una infeccion secundaria, asi como una situacion
nutricional desfavorable de la madre (estados corporales deficientes preparto). La
infiltracion leucocitaria del endometrio que se requerird para solucionar los
problemas inflamatorios necesita de un intervalo de tiempo mayor para lograr su

normalidad

En general el regreso a un estado histolégico normal requiere 20 dias mas que la
involucion anatomica (Rutter, 2002).
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2.1.1.4. Ciclo de eliminacién de los loquios.- Los loquios estan formados
principalmente por acumulacion de fluidos placentarios, sangre, restos tisulares y
exudacion endometrial. La sangre proviene de hemorragias capilares en el sitio

donde se necrosan las carunculas.

La cantidad de loquios presentes en el Gtero durante los dos primeros dias del
posparto es de 1.400 a 1.600 ml. Del dia 2 al dia 4 posparto, las contracciones
uterinas son mas frecuentes que intensas y participan activamente al vaciamiento del
atero. Un cierre parcial del cérvix sucede en este periodo y se produce el dia 10 del
posparto, recordemos que a las 48 a 72 horas posparto s6lo pueden pasar 2 dedos a
través del canal cervical. A partir del dia 10 hasta el 15 posparto la involucion y el
tono uterino aumentan y coincide con la primera onda folicular, que favorece la
expulsion de restos de loquios a través del cuello uterino. La cantidad de loquios
que se encuentran entre los dias 14 a 18 posparto es del orden de algunos ml. En
general, méas alla del dia 12 posparto, la acumulacion de liquidos y loquios no es

mas detectable por palpacidn rectal (Rutter, 2002).

Después del dia 18 a 20 posparto, las descargas uterinas son raras; se observd que
30 a 35 % de las vacas presentan una descarga vulvar de 5 a 200 ml. entre el dia 10
y 20 posparto, contra s6lo 2 a 5 % entre el dia 30 a 50 posparto; en estas Ultimas eso

es probablemente debido a la persistencia de una infeccion uterina (Tennant, 2005).

La pérdida de tejido en un 75 % en vacas lecheras bien alimentadas, a partir del dia
19 posparto consiste esencialmente en una reduccién de las glandulas uterinas, de
los vasos sanguineos y una reduccion del volumen de las células miometriales
(Rutter, 2002).

2.1.1.5. Flora bacteriana, infeccién uterina y mecanismos de defensa.- Es raro
que la involucion uterina evolucione bajo la forma de un proceso aséptico. Lo que
normalmente se observa es una infeccion espontanea caracterizada por un
crecimiento bacteriano masivo que se ve favorecido por la presencia de los loquios.

Se informd que 93 % de las vacas se infectan espontaneamente a partir del parto
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hasta el dia 15 posparto. 78 % entre el dia 16y 30 posparto, 50 % entre el 31 y el 45
y 9 % entre el dia 45 al 60 (Elliot, 1978).

La flora bacteriana intrauterina se compone de gérmenes saprofitos y patogenos,
gram positivos y negativos, aerdbicos como el Actinomices pyogenes y las

enterobacterias.

Normalmente el Utero posee mecanismos de defensa eficaces para controlar y
eliminar esta flora bacteriana, las contracciones uterinas y las secreciones
endometriales que contienen factores antibacterianos como neutrdéfilos, linfocitos y
macrofagos. Luego de una distocia o de una retencion placentaria la proliferacion
bacteriana se incrementa, con la proliferacion de bacterias patdgenas. Las
retenciones placentarias en general evolucionan hacia una metritis purulenta
(metritis cronica), la flora bacteriana de algunos patégenos (Actinomices pyogenes y
Fusobacterium spp.) se mantiene elevada dentro del Gtero por un periodo indefinido

de tiempo, causando una marcada subinvolucion uterina (Hartigan, 1974).

Se demostro que un cultivo bacteriano de E. coli disminuye considerablemente la
sintesis de PGF2apor parte del tejido caruncular extraido a las tres semanas
posparto sin afectar la sintesis de PGE2. EIl retraso en la involucion uterina
observada en los animales con patologias uterinas seria por lo tanto asociada a
mantener elevada la concentracion de PGE2 mas que a una sintesis de PGF2a. Por
otro lado, la presencia de E. coli disminuye la sintesis de LTB4 pero no la de PGE2
en el dia 20 posparto. Una relacion PGF2a/PGE2 y una disminucién de la relacion
LTB4/PGE2 puede ser igualmente asociada a una infeccién y subinvolucion uterina
(Slama, 1993).

Las endotoxinas y las paredes bacterianas pueden ser responsables de mantener
elevada la concentracion de PGE2 en el periodo puerperal en la vaca lechera. Los
productos bacterianos de S. hemolitica, E.coli, asi como las toxinas deE. coli y K.
pneumoniae aumentan preferentemente la sintesis y secrecion de PGE2 por las
células deciduales y por el amnios. Asi en otro sistema las células endoteliales,
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epiteliales y del estroma asi como los macrofagos alveolares, las endotoxinas

aumentan la sintesis de PGE2 de una manera preferencial.

En la cartncula, el aumento de la sintesis de PGE2 en presencia de productos
bacterianos puede resultar en una accion directa a nivel de las células epiteliales y
del estroma del endometrio. Se ha demostrado que las células del estroma del
endometrio uterino sintetizan sobre todo PGE2 y el efecto de las endotoxinas al
nivel de la caruncula resulta en una accion a ese nivel. En la vaca, la absorcion de
endotoxinas por el utero afectado de una metritis cronica ha sido demostrada. Las
endotoxinas pueden actuar al nivel de la fosfolipasa A2 aumentando la
disponibilidad del &cido araquidonico, que lleva a precursores directos de la PGE2
(Rutter, 2002)

2.1.1.6. Reinicio de la ciclicidad.- Después del parto, el eje hipotalamo-hipofisario
reanuda la secrecion normal de FSH. Una a dos semanas después del parto, las

concentraciones de FSH aumentan durante 2 a 3 dias.

Esto inicia la aparicion de la primera onda folicular posparto y la seleccién del

primer foliculo dominante. Este puede:

» Ovular y desarrollar un cuerpo lGteo.
> Atresiarse, seguida de una segunda onda folicular 2 a 3 dias més tarde.
» Transformarse en quistico, lo que retrasa la ovulacion y suprime la aparicion de

la segunda onda durante un periodo variable.

El intervalo hasta la deteccion del primer foliculo dominante después del parto en
vacas lecheras es de 10 a 12 dias. Para lograr una frecuencia de pulso de LH de 1
por hora (necesaria para la ovulacion) el intervalo es variable. En vacas lecheras
posparto con condicion corporal adecuado, el foliculo dominante ovula en el 70 a
80% de los animales (Kasimanickam, 2005).

La primera ovulacion raras veces va acompafiada de la expresion concomitante de

celo, y la duracion del primer ciclo suele ser corta (8 a 12 dias). La regresion precoz
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del cuerpo luteo parece deberse a la liberacion prematura de PGF2a., que a su vez es

el resultado de la falta anterior de progesterona entre el parto y la primera ovulacion.

En vacas lecheras, una frecuencia del pulso de LH de 3,5 a 4,5 cada 6 horas produce
ovulacion del primer foliculo dominante. El intervalo desde el parto hasta la primera
ovulacion es afectado por la condicion corporal (CC) antes y después del parto
(Rutter, 2002).

2.2. Inmunologia uterina.- EI endometrio de la vaca posee poderosos mecanismos
de defensa que lo protegen de agentes invasivos inespecificos, comenzando por la
cubierta de células epiteliales pseudoestratificadas, quimicamente por el moco
secretado por las glandulas endometriales e inmunoldgicamente por la accion de
células polimorfonucleares y anticuerpos humorales (Dhaliwal, 2001). Por otro lado
la respuesta hormonal con la PGF produciendo lisis del cuerpo luteo (CL)
incrementa la respuesta inflamatoria incrementando la funcion de los neutrofilos
(Lewis, 2004), y los estrogenos favorecen la fagocitosis bacteriana (Hussain, 1989),
también favorece la epitelizacion y vascularizacion endometrial, induce la
formacion de moco a nivel cervical y produce contractibilidad uterina; aungue esto
a veces se suprime por los niveles de progesterona elevados (Rodriguez-Martinez,
1987).

La mucosa del utero al igual que otras partes del aparato genital femenino, presenta
un mecanismo fisiologico de defensa contra las infecciones uterinas. Este
mecanismo de defensa de los drganos de reproduccion femeninos incluye factores
tales como: cambios de pH, alteraciones de la composicion de las secreciones
genitales, cambios del nivel de anticuerpos, alteraciones en la actividad fermentativa
y sobre todo, cambios en el volumen de las células del sistema reticulo-endotelial,
cuyo nimero aumenta notablemente. La interaccion coordinada de estos factores se
manifiesta claramente aumentada durante periodos de mayor peligro de penetracion

de microorganismos (M., 1970).
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Los fallos en el mecanismo de defensa uterino pueden ser un factor importante en el
desarrollo de infecciones uterinas en el bovino y el fracaso de los agentes
terapéuticos en eliminar dichas infecciones.

La infiltracion de linfocitos, la que puede ser causada por la introducciéon de
bacterias durante la inseminacion o la monta o por la presencia de los
espermatozoides en el Gtero, constituye un mecanismo de defensa del utero. El
moco cervical posee altas cantidades de leucocitos, los cuales tienen la propiedad de
impedir la introduccion de factores perjudiciales a la fecundacion tales como
bacterias o espermatozoides muertos (HAFEZ, 2002).

El mecanismo encargado de la eliminacion de las bacterias del uUtero es la
fagocitosis y muerte por los leucocitos que migran aunque la persistencia de las
contracciones uterinas, la eliminacién del tejido caruncular y las secreciones
uterinas cooperan mediante la expulsion fisica de las bacterias (Arthur, 2002). Se
valor6 que alrededor de los dos dias después de producirse el parto, este sistema de
defensa es estimulado por los microorganismos invasores y que ademas la flora
normal actGa como una defensa primaria del hospedador ya que el GUtero saludable
de la vaca es capaz de controlar rdpidamente la invasion bacteriana durante el
puerperio, mediante la infiltracion leucocitaria, la hiperemia y la relajacion del
cuello uterino (Brito, 1992).

2.3. Endometritis.- Es un término general que se usa para designar a las infecciones
uterinas post-parto del endometrio o de las capas mas profundas que pueden o no
producir signos septicémicos pero que pueden tener implicaciones en la aptitud
reproductora futura. La manifestacién mas grave de la metritis implica la infeccion
de todo el espesor del utero con el subsiguiente derrame seroso que acaba en
complicaciones pelvicas y peritoneales. La perimetritis es rara, con frecuencia
mortal y muy frecuentemente sobreviene después de una distocia grave. La
endometritis séptica implica una infeccion uterina puerperal severa del endometrio
y/o de sus capas mas profundas que acaba en signos sistémicos de toxemia; por lo
general la metritis séptica se presenta de uno a diez dias después del parto
(WILLIAM C. REBHUN, 1995).
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La endometritis es la inflamacion del endometrio usualmente debido a la
persistencia de una infeccion moderada o al retraso en la involucion uterina. Las
pérdidas reproductivas incluyen un incremento del nimero de dias abiertos,
aumento de los servicios por concepcion y un incrementado riesgo de descarte

debido a fallas reproductivas (LeBlanc, 2002).

Histologicamente la endometritis se caracteriza por rotura del epitelio superficial,
infiltracion con células inflamatorias, congestion vascular, edema del estroma y por
varios grados de acumulacion de linfocitos y células plasméticas en la capa
superficial (De Bois CHW, 1986).

2.3.1. Etiologia.- La mayor parte de las infecciones uterinas conocidas afectan a las
vacas lecheras y de las diversas bacterias que interfieren en esta enfermedad esta el
Actinomyces pyogenes que es la mas frecuente en este animal. En el periodo
posparto de las vacas se libera PGF2a ya sea en el puerperio normal o en presencia
de infecciones uterinas, pero este caso persisten concentraciones mas elevadas por
mas tiempo. Al parecer estas infecciones bacterianas y sus toxinas hacen que se
secreten concentraciones anormalmente mas elevadas de prostaglandina, lo que
demora el inicio del ciclo hasta que la infeccion cede y aquellas infecciones son
bajas (HAFEZ, 2002).

Existen varios géneros de bacterias causantes de esta infeccion y pueden estar solas
0 en combinacion, entre algunas estan la Archanobactetiun pyogenes y Escherichia
coli que usualmente actian ambas (Seals, 2002). En otras ocasiones el A. pyogenes
también se encuentra asociado a gérmenes anaerobios como Fusobacterium
necrphorum y Bacteroides spp. (Bondurant, 1999). Cuando se aisla del utero al A.
pyogenes el dia 21 posparto es sinénimo de endometritis grave y generalmente es la
principal causa de infertilidad en vacas (Arthur, 2002).

2.3.2. Patogenia.- Después del parto el utero de las vacas sufre una contaminacién
bacteriana en un 90% de los casos (Foldi, 2006). Existe diferencia entre
contaminacion e infeccion uterina; la contaminacion en vacas posparto por
determinadas bacterias no implica el desarrollo de la enfermedad, en cambio la
infeccion uterina por microorganismos patdgenos que se adhieren a la mucosa

endometrial colonizandola y penetrando en el epitelio, siendo peor ain por las

21



descargas de toxinas generadas por las bacterias complicando la enfermedad

(Sheldon, 2004).

El proceso se caracteriza porque superficialmente existen cambios y degeneracion

del endometrio, congestion vascular y edema, ademas hay migracion de neutrofilos

y otras células presentes en la inflamacién (linfocitos y células del plasma) (S.,

1997) (H, 1999).

Existen tres factores predisponentes para la aparicion de la endometritis:

» Manejo y medio ambiente: incluye los factores relacionados con el estrés, la
alta produccion y las enfermedades metabolicas y carenciales.

» Condiciones alrededor del parto: tiene en consideracién la higiene, distocias,
traumatismos y la poca relajacion del canal del parto.

» Condiciones uterinas: considera la disminucion de la inmunidad local, el tono
uterino, la capacidad fagocitaria de los leucocitos y la aparicion del primer celo
posparto (ME., 1989).

La endometritis puede establecerse por tres vias de transmision:

» Via ascendente: esta via de infeccion es mas comun en las fases tempranas de
la gestacion. Los microorganismos pueden entrar por la vagina, desde donde
ascienden hacia el Gtero o pueden ser depositados directamente en el Utero
durante la cépula o la inseminacion artificial (Catena, 1999).

En hallazgos bacterioldégicos y patoldgicos en novillas clinicamente
diagnosticadas como infeértiles, atribuy6 el origen de la salpingitis a la extension
directa de la endometritis a través del cérvix. Ademéds, en 19 casos de
tuberculosis genital comprobd una mayor tendencia por la via ascendente que
por la hematogena (BK, 1986).

También se han aislado varios microorganismos del semen bovino, mientras su
establecimiento en el utero después de la inseminacion artificial o la monta
directa no se ha probado debido a que el Utero es resistente durante el celo y mas
susceptible durante el diestro

El esperma de los toros sementales puede estar infectado por diferentes
microorganismos, lo que favorece el establecimiento de la infeccion dentro del

Utero, no obstante se conoce que los antibidticos que se agregan a la esperma
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detienen el desarrollo de los microorganismos, pero no los elimina y al ser
trasladados con el semen al cuello de la cavidad uterina se desarrollan
rapidamente y ocurre lo que suele decirse un aborto latente. En la inseminacion
artificial el semen es depositado en el Utero, por lo tanto, no es expuesto a los
efectos bactericidas de las secreciones del cuello uterino y de la vagina durante
el estro (Catena, 1999).
> Via hematogena: adquiere mayor importancia hacia el final de la gestacion. El
microorganismo infectante puede entrar al organismo materno a través del
aparato digestivo (Brucella abortus, Salmonella, Leptospira, Listeria), o de la
mucosa nasal o conjuntival (rinotraqueitis infecciosa bovina,
leptospirosis, parainfluenza, diarrea viral bovina); en todo caso siempre existe
una bacteria o viremia materna antes de que se produzca la invasion del Utero,
desde el cual el microorganismo infectante puede invadir la placenta y luego
pasar al feto (Catena, 1999).
La placentitis supurativa, particularmente de las carlinculas, se debe
probablemente al A. pyogenes que llega al Gtero por via hematdgena (RE, 1976).
Las cavidades cerradas como en las piometras proporcionan un medio adecuado
para el crecimiento bacteriano; cuando esto sucede el origen de los
microorganismos infectantes es probablemente hemat6geno (Jubb KVF, 1985).
» Via descendente: Es la ruta mas rara y consiste en el descenso de una infeccion
desde los oviductos hacia el Gtero, puede ocurrir en casos de peritonitis (Catena,
1999).
2.3.3. Signos clinicos.- La endometritis generalmente se asocia a la retencion de
placenta, la presencia de distocia y al nacimiento de fetos muertos o al parto
gemelar (Drillich M, 2001), esta enfermedad puerperal se caracteriza por descarga
uterina de liquidos de olor fétido y color rojo oscuro de consistencia acuosa
(Drillich M, 2001) (O, 1984); pero en casos mas graves puede haber disminucion
considerable de la produccion lactea, letargo, anorexia, elevacion de la cola con

pujos, fiebre >40°C, toxemia y deshidratacion leve o marcada (Sheldon IM, 2004).

Las endometritis se las han clasificado en dos categorias:
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a) Clinica.- Se caracteriza por presentar descarga mucopurulenta desde el utero
hacia la vagina e incluso al exterior después de los 21 a 26 dias postparto.

b) Subclinica.- Se caracteriza por la presencia de células polimorfonucleares en
mas de un 18% en pruebas citologicas realizadas después de los 28 a 33 dias
postparto, 0 mayor al 10% después de los 34 a 47 dias postparto. Las vacas con
endometritis subclinica no tienen descarga uterina, sin embargo la enfermedad
provoca dafios severos para el rendimiento reproductivo de la vaca (Sheldon 1M,
2004).

La endometritis clinica es aquella en la que pueden ser detectados signos visibles de
enfermedad, mientras que la endometritis subclinica ha sido definida como la

presencia de neutrofilos en el lumen uterino sin descargas (Sheldon, 2004).

Otros autores clasifican a las endometritis de acuerdo al tipo de secrecion uterina y

gravedad de la enfermedad en:

a) Subclinica (E1).- ElI moco uterino puede o no presentar pequefios floculos
blanquecinos, al ultrasonido se puede observar una raya blanquecina en la mitad
del cuerno uterino (franja de plata), los celos son repetidos a intervalos
normales, pero no se altera el ciclo.

b) Catarral (E2).- Existe secrecion mucosa turbia, floculos de pus y secrecion

vulvar.

Grafico# 1

Tomado de Blowey Et al 1992
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¢) Mucopurulenta (E3).- Hay secrecion viscosa con pus Y estrias de sangre, existe

secrecion vulvar.

Grafico # 2

Tomado de Blowey Et al 1992

d) Purulenta (E4).- Presenta anillo de Burdi +++, es decir hay eversién manifiesta

de los pliegues cervicouterinos y gran contenido de pus en el lumen uterino.

Gréfico# 3

Tomado de www.monografias.com:

“Evaluacion reproductiva de hembras bovinas sacrificadas”
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e) Cronica (E5).- Hay secrecion de moco y estrias de pus por la vulva, que

persiste a los tratamientos (Cristina, 2012)

3.3.4. Diagnostico.- Las endometritis pueden ser diagnosticadas cuando no existen
flujos uterinos a través de la vulva, ni manifestaciones sistémicas; mediante la
palpacion rectal, la vaginoscopia o la introducciéon de la mano enguantada en la
vagina analizando la consistencia, el color y el olor de la secrecién; como técnicas
répidas y de facil uso (Sheldon, 2002).

La palpacion rectal es quiza la técnica mas utilizada por los veterinarios de campo
para el diagndstico de esta enfermedad, se basa en la consistencia y/o la presencia
de fluidos dentro del lumen uterino, didmetro del cérvix y de los cuernos; pero por

si sola no es una buena técnica diagndstica (LeBlanc, 2002).

La vaginoscopia es considerada mas sensible que la palpacion rectal, se considerd
una relacion 59% vs 22% respectivamente (Miller, 1980); la presencia de pus o
descargas mucopurulentas es muy Util para identificar vacas con endometritis,
usando el vaginoscopio pueden identificarse mas vacas con descargas anormales,
sin embargo, las examinaciones con vaginoscopio realizadas antes de los 26 dias

postparto pueden resultar en un alto nimero de falsos positivos (LeBlanc, 2002).

La ultrasonografia transrectal es la técnica diagnostica mas utilizada para la
identificacion de la endometritis subclinica, se demostré que existia correlacion
entre la cantidad de fluido uterino detectado por ultrasonido y la cantidad de
bacterias que crecian dentro de la cavidad al realizar un barrido endometrial
(Kasimanickam, 2002); para observar los érganos reproductivos femeninos del
bovino de preferencia se utiliza un transductor lineal de 5 MHz que da mayor
profundidad de penetracion pero la calidad de la imagen es menor, y con uno de 7,5
MHz la profundidad es menor pero la calidad es mayor, para lo cual se usa un
escaner compatible para estas sondas y frecuencias, aunque la mayoria lo tienen
(Fricke, 2002). Entonces el ultrasonido ayuda al diagndstico de la endometritis por

la determinacion de liquidos en el tracto uterino (Dolezel R, 2008).
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El examen citoldgico endometrial se utilizé principalmente para el diagnostico en

mujeres, yeguas Yy luego en vacas; estos métodos comprenden:

a)

b)

La biopsia y/o el cultivo bacteriologico uterinos han sido considerados los
examenes diagnosticos de referencia para endometritis. Ninguna de estas
técnicas son ampliamente utilizadas; sin embargo, la biopsia uterina ha sido
asociada con una disminucion de la tasa de concepcion al primer servicio e
infecciones de cierta importancia méas alla de las tres semanas postparto son
invariablemente asociadas con una unica bacteria Arcanobacterium pyogenes
(Bondurant, 1999).

Lavado uterino que consiste en hacer una infusion de suero fisiol6gico dentro
del Utero con un catéter por fijacion manual recto-cervical y se masajea para
realizar un lavado, luego se aspira el liquido que serd examinado en el
laboratorio.

Cepillado endometrial (citobrush), es un método similar al anterior, sino que
aqui se reemplaza el catéter por un cepillo que se introduce al Gtero cubierto por
un tubo protector y cuando esta dentro se lo libera y se realiza un cepillado del
endometrio, se extrae el cepillo con las particulas adheridas para luego ser

examinadas en el laboratorio.

Estos dos ultimos métodos determinan la cantidad de células de defensa como

neutrofilos que estan presentes en todo proceso inflamatorio (Kasimanickam, 2002).
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Cuadro # 1.

Ventajas y desventajas de las 5 técnicas utilizadas para el diagndstico de la

endometritis bovina:

Técnica Facilidad de | Tiempo para | Sensibilidad Especificidad
uso el resultado | relativa relativa

Ultrasonido ++ + +++ + + + +++ +

(fluido

intrauterino)

Citologia + + ++ ++ + + 4+ +

(citobrush)

Citologia + + ++ + + 4+ +

(lavado)

Vaginoscopia +++ ++++ + + ++ +

Palpacion ++++ ++++ + ++ +

rectal

Tomado de “ENDOMETRITIS EN VACAS LECHERAS” Colin y Palmer 2008.

3.3.5. Tratamiento.- El tratamiento de endometritis est4 enfocado en mantener la
aptitud reproductiva de la vaca lo mas 6ptima posible y se basa normalmente en dos
regimenes diferentes, infusiones intrauterinas de antibi6ticos e inyeccion
intramuscular de prostaglandina (PGF2a) y la aplicacion parenteral de antibi6ticos.
Otros tratamientos, como la administracion parenteral de estrégenos, parecen ser
menos efectivos que la PGF2a (Sheldon, 1998) y han mostrado que comprometen el

desemperio reproductivo futuro (GS, 2001).

3.3.5.1. Ozono.- El ozono es un estado alotropico y muy inestable del oxigeno esta
formado por una molécula triatdbmica de dicho elemento, por lo que posee un mayor
poder oxidativo, que tiene una accion mucho mas selectiva sobre los compuestos
orgénicos al reaccionar con algunos de ellos sin afectar a otros. Su solubilidad en
agua es 50 % superior a la del oxigeno, el cual es un oxidante lento, mientras que el

0zono es un oxidante rapido; es altamente tdxico por via respiratoria, ya que
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deteriora la membrana alveolar. Posee un tiempo de vida media de 40 mina 25°C, a
partir de ese momento se descompone en oxigeno de acuerdo con la temperatura

ambiente; hierve a 110° C (Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas, 2011).

3.3.5.1.1. Ozonoterapia.- El ozono para uso medicinal es una mezcla de oxigeno-
ozono, que se logra por el paso de oxigeno puro por una descarga eléctrica de alto
voltaje y alta frecuencia. Esta reaccion quimica, realizada por un equipo especial de
electromedicina, produce un gas con distintas concentraciones de ozono, acorde a la
patologia y el tratamiento. El gas, al entrar en contacto con el organismo produce
cambios quimicos terapéuticos (PRODMEDICA, 2005). La molécula de ozono se
forma (O3) por la union de una molécula de oxigeno (O2) con un atomo libre de
oxigeno, los atomos libres y consecuentemente el ozono son el resultado de la
disociacién de las moléculas de oxigeno cuando estas se ven sometidas a una fuerte
descarga eléctrica de alto voltaje y frecuencia; estos dispositivos producen
concentraciones de ozono de entre 1 y 40 mcg/ml de oxigeno, que varian en relacion

a la finalidad terapéutica en la que se utilice (Gago, 2006).

El ozono sirve porque mejora el metabolismo en forma integral. Por un lado, la
circulacion sanguinea se incrementa en los tejidos afectados. Por otro, el transporte
de oxigeno y por lo tanto el suministro de energia a las areas inflamadas mejora y
también el sistema inmunoldgico es influenciado o estimulado de forma positiva
(PRODMEDICA, 2005).

Los efectos de la ozonoterapia en el organismo son:

» Oxigenante al aumentar la capacidad de la sangre para absorber y transportar
mayor cantidad de oxigeno a todo el organismo mejorando la circulacion y
el metabolismo celular.

» Antioxidante ya que elimina radicales libres, siendo el unico medio conocido
hasta ahora de ser capaz de estimular todas las enzimas celulares

antioxidantes y retardar los procesos de envejecimiento celular.
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» Inmunomodulador dependiendo de las dosis y formas de aplicacion es capaz
de estimular el sistema inmunoldgico ya sea celular o humoral, y de modular
en el caso de enfermedades autoinmunes.

» Regenerador al promover la reparacion de varios tejidos siendo de gran
utilidad en procesos de dificil cicatrizacion.

> Analgésico y antiinflamatorio ya que neutraliza los mediadores
neuroquimicos del dolor y facilita la metabolizacion y eliminacion de
histaminas, quininas, etc. (BOCCI V, 1993)

3.3.5.1.2. Mecanismo de accién.- EI ozono en mdltiples trabajos realizados, se ha
comprobado que demuestra tener poder bactericida, viricida, fungicida vy
parasiticida. Actualmente se asevera que el modo como actia el ozono es una
reacciéon con los 4&cidos grasos insaturados de la  membrana fosfolipidica
produciendo una serie de perdxidos hidrofilicos que estimulan la formacion de
sustancias desoxigenantes que acttan sobre la oxihemoglobina liberando oxigeno,
por lo tanto incrementan la presencia de este elemento en los tejidos
(ESCARPANTER, 2011).

Como estimulador de la oxigenacion tisular el ozono es capaz de activar los
mecanismos oXxidativos celulares de la glicolisis al actuar sobre los sistemas rédox
activando el paso pentosa-fostato que incrementa la transformacion de la glucosa;
ademas, desagrega los eritrocitos haciéndolos mas eléasticos y permeables; tiene
poder analgésico y antiinflamatorio, actia como inmunomodulador segun la dosis
empleada mejorando la circulacion sanguinea. La teoria méas aceptada en su accion
contra las bacterias es que este gas produce alteracion de la membrana por
ozonolisis de los &cidos grasos insaturados de la pared bacteriana (BULIES, 2005).

3.3.5.1.3. Vias de aplicacion.- Las vias de su administracion se pueden dividir en
locales y sistémicas. Entre las primeras se encuentran las aplicaciones de aceites y
cremas ozonizadas, las bolsas plasticas flexibles insufladas con este gas e
inyecciones intraarticulares. Por via sisttmica el ozono puede administrarse por

inyeccion intramuscular, intravenosa y ademas por via subcutanea, asi como por
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insuflacion rectal e intrauterina. La inocuidad de estas vias ha sido exhaustivamente
comprobada (CC, 1995).

3.3.5.1.4. Dosificacion.- En medicina humana se utilizan concentraciones de 1, 30,
50 y 100 mcg/ml (Hernandez, y otros, 1995), en medicina veterinaria se utilizan
concentraciones de 6, 20, 30, 50 y 70 mcg/ml (Alves, 2004).

3.3.5.1.5. Ozonoterapia intrauterina en bovinos.- Se lo realiz6 para el tratamiento
de metritis puerperal séptica (MPS), utilizando ozono disuelto en solucién salina
fisiolégica (SSF), demostrando que esta terapia alternativa es menos agresiva con
los tejidos uterinos, favoreciendo su recuperacion y reiniciando la actividad
reproductiva méas rapidamente que con los antibi6ticos, ademas no crea resistencias
y no posee efecto residual en leche o carne (JJ., 2005)

3.3.5.2. Terapia convencional.- La exposicion del Utero contaminado a la
influencia hormonal de la progesterona ha mostrado favorecer el desarrollo de
infecciones bacterianas. El fundamento para el tratamiento con PGF, o un analogo
como el cloprostenol, es estimular los mecanismos de defensa uterinos causando la
lisis del cuerpo luteo (CL) y la eliminacion de la mayor fuente de progesterona. Otro
beneficio de la terapia con PGF es la estimulacion de la contractilidad uterina que
permite la expulsién de fluidos y bacterias (Hendricks, 2006) (Kasimanickam,
2005). Sin embargo, el incremento en la contractilidad uterina asociada con la
terapia con PGF en ausencia de un CL se cree que no tiene importancia (Frazer,
2005).

El tratamiento de endometritis clinica con PGF entre los 20 y 26 dias postparto en
vacas sin CL palpable reduce el porcentaje de prefiez comparado con las no tratadas.
Las vacas tratadas con el mismo producto entre los 27 y 33 dias postparto mostraron
un 18 % de mejora en la tasa de prefiez, sin tener en cuenta el estado luteal; y las
vacas con CL palpable tuvieron una respuesta ain mejor. Estos autores especularon
que la razén del aparente efecto adverso de la terapia con PGF mas temprano en el
periodo postparto fue que causa una lisis prematura del tejido luteal que es necesaria
para restablecer la funcién normal del eje hipotdlamo-hipofisario-gonadal (LeBlanc,
2002).
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La evacuacion del utero de la mayor parte de su contenido infeccioso es de gran
utilidad para tener una mejor actividad de los antibioticos, este vaciado se lo puede
realizar por masaje transrectal o la mejor forma es utilizando farmacos estimulantes
del estro que le dan al Gtero contractibilidad (Lewis, 1997). El uso de PGF2a 0 sus
analogos sintéticos (Cloprostenol 500 mcg. IM) es de gran utilidad ya que inhibe la
accion de la progesterona y favorece las contracciones uterinas evacuando los
exudados, pero su accion es muy limitada hasta los 14 dias posparto por no haber
todavia un CL funcional (Sheldon, 1998). Los estrogenos (estradiol) aumentan la
actividad leucocitaria uterina, estimulan la contractilidad miometrial e incrementan
su sensibilidad a otros agentes uterotdnicos como la oxitocina, pero por si solo no
tiene efecto antimicrobiano (Monika Ptaszynska, 2005); se cree que la principal
funcion de los estrogenos es incrementar la cantidad de neutréfilos y la produccion
de moco en el endometrio; aunque otra actividad de esta hormona es dilatar el
cervix, lo que facilita la entrada de gérmenes hacia el lumen uterino (Sheldon,
1998), por lo que la terapia con estrégenos siempre debe hacerse en combinacién
con antibidticos (SL, 1982). Ademas en algunos paises como EE.UU, Canada, entre
otros esta prohibida la comercializacion del estradiol por su efecto cancerigeno. Para
la piémetra se utiliza cipionato de estradiol 10 mg por via IM en inyecciones

repetidas para inducir el estro y desalojar el material purulento (Ocampo, 2001).

Los antibiéticos que mas se han utilizado para el tratamiento de las endometritis
estan: la oxitetraciclina en infusion intrauterina que alcanza las capas mas
profundas del Gtero pero las mayores desventajas son los retiros prolongados en
carne y leche (Bretzlaff, 1983) (Sheldon, 1998); otra desventaja de este farmaco es
su caracter muy irritante para el endometrio lo que repercute negativamente en la
fertilidad futura de la vaca, ademas su uso indiscriminado ha creado resistencias lo
que requiere de altas dosis (2-4g/dia) y més dias de tratamiento (3-5 dias) para tener
una concentracion minima inhibitoria (CMI) (Sheldon 1M, 2004); tiene como
ventajas que puede actuar en presencia de pus, tejidos necroticos y elementos
sanguineos, pero su efectividad es mayor por via intrauterina que en la sistémica
(RO, 1992). Las penicilinas al ser aplicadas por via intrauterina son inactivadas por
las penicilinasas inhibiendo totalmente su efecto bactericida, siendo mas efectivas al
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ser aplicadas parenteralmente (KN, 1987), las penicilinas ejercen mayor efecto
bactericida contra los agentes Gram positivos que los Gram negativos mientras que
la amoxicilina (penicilina de amplio espectro) y las cefalosporinas tienen mayor
espectro (Preval AB, 1982). Actualmente se esta utilizando con mejores resultados
las cefalosporinas como la cefapirina que es de primera generacion, tiene espectro
ampliado antibacteriano y se aplica 500mg de principio activo por via intrauterina
(LeBlanc, 2002).

El ceftiofur es una cefalosporina de tercera generacion actla sobre Pasteurella
haemolytica, P. multocida, Actinobacillus pleropneumoniae, Escherichia coli, y
Haemophilus somnus. Solo se aplica por via IM de forma sistémica teniendo una
vida media de 3,5 a 4 horas en vacas; después de su aplicacion IM se alcanzan
concentraciones maximas a los 45 minutos distribuyéndose en todo el organismo
llegando en concentraciones adecuadas a la mayoria de los tejidos blandos donde
alcanza concentraciones Optimas antibacterianas por 12h y CMI por 24h; la dosis en
vacas es de 1,1 mg/kg de PV por via IM una vez al dia, por 3 a 5 dias (Héctor
Sumano, 1997).

Los antibidticos betalactdmicos (incluidas las cefalosporinas) parecen hacer
disminuir la disponibilidad de un inhibidor de la mureina hidrolasa. La enzima no
inhibida puede entonces destruir la integridad estructural de la bacteria.

Las cefalosporinas tienen mas espectro de accién, son mas resistentes a
betalactamasas, se unen mejor a proteinas plasmaticas por lo tanto duran mas en el
torrente circulatorio y tienen mejor llegada a los diferentes tejidos (todo depende de
qué cefalosporina sea pero en general las de tercera generacion son las mejores
(ZURICH, 1995).

El mecanismo intimo que conduce a la lisis es similar al descrito para las penicilinas
y afecta, basicamente, a la sintesis de sustancias quimicas que intervienen en la
formacion de la pared bacteriana, estructura requerida para proteger a los
microorganismos de las diferencias de presion entre el exterior e interior de la
bacteria.

En USA se ha utilizado cefapirina y otras, cefradina, cefalotina, todas de primera

generacion, en irrigaciones intrauterinas en casos de metritis séptica de la yegua vy,
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ocasionalmente de vacas de lecheria. Dosis de 250 mg. hasta 1 gramo de Cefradina
u otras disuelta en agua destilada o solucion fisiologica, 50 a 250 ml., se han
aplicado mediante irrigacion diaria por 2 a 3 dias con resultados, en general,
optimos en infecciones por E. coli, Klebsielas, Streptococcus zooepidemicus (L.
Zurich, 1991).

Por lo tanto la terapia intrauterina es la mas apropiada para tratar las endometritis ya
que de esta forma los antibioticos alcanzan niveles més elevados en el lumen uterino
que en el plasma, en cambio por via sistétmica se necesitan de mayores dosis y
periodos mas prolongados de tratamiento para alcanzar una CIM que eliminen a los
patdgenos del Utero, la terapia sistémica solo se justifica cuando hay fiebre y mal
estado general del animal (Chenault, 2004); para los casos donde exista riesgo para
la vida de la vaca por toxinas bacterianas absorbidas desde el endometrio se debera
realizar antibioterapia sistémica mas AINES vy fluidoterapia (Hussain, 1991).

3.3.6. Prevencion.- Estd enfocada principalmente en evitar en lo posible la
retencién placentaria que es la principal desencadenante de las enfermedades
uterinas, esto se consigue basicamente con un buen manejo de la nutricion que tenga
un balance energético positivo especialmente en la etapa de transicion (Overton,
2004).
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CAPITULO 111
3. MATERIALES Y METODOS

3.1. Materiales:

a) Bioldgicos:
» Vacas Holstein Friesian.

b) Fisicos:

» Ecografo (MINDRAY DP 3300 — PORTABLE CON SONDA
LINEAL MULTIFRECUENCIA DE 5 - 7.5 MHz).

» Equipo de ozono (DELZONE ZO - 153).
» Registros reproductivos.

¢) Quimicos:
» Ceftiofur sddico (METRIGEN).
» Solucion salina fisioldgica ozonizada.

3.2. Método:

El estudio se realizd de julio del 2012 a marzo del 2013 en las parroguias Tarqui
(Haciendas EL PARAISO y MANZANA REAL) y Victoria del Portete (Hacienda
GUALAY) ubicada a 20 km de la ciudad de Cuenca, a 2.600 msnm; y también en la
parroquia Guapan del canton Azogues (Hacienda LAS PENAS) a 2.700 msnm.

a) Criterios de inclusion: para el estudio se utilizaron 31 vacas de segundo parto
hasta el octavo con una condicion corporal (CC) de 2,5 a 3,5 de la raza Holstein
Friesian entre los 40 a 80 dias postparto sin antecedente de aborto y/o retencion
placentaria (mayor o igual a 8 horas) ni de distocia, ademas que no presentaron
otra clase de endometritis diferente a la subclinica.

b) Criterios de exclusion: se excluiran vacas de primer parto y las de mas de
ocho; las que tengan CC menor de 2,5 0 mayor a 3,5; de otras razas diferentes a
la Holstein, que tengan menos de 40 o mas de 80 dias posparto, que no hayan
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presentado distocia, aborto previo y/o retencidn placentaria por 8 0 mas horas y

que presenten otra clase de endometritis excepto la subclinica.

3.2.1. Manejo del experimento:
Cuadro # 2.

Distribucion de las vacas para las terapias:

HACIENDA VACA TERAPIA |VACA TERAPIA
(Repeticiones) | (Unidad Exp.) |(Tratamiento) | (Unidad Exp.) | (Tratamiento)
Las Pefias Marina Ceftiofur Julia Ozono
Valeria Ceftiofur Ana Ozono
Ceci 1030 Ceftiofur Deysi 124 Ozono
Gualay Guadalupe Ozono Milagro Ceftiofur
Camila Ceftiofur Mercy Ceftiofur
Fabiola Ozono Consuelo Ozono
Diana Ozono Pancha Ceftiofur
El Paraiso Lurdes Ceftiofur Italia Ozono
Paris Ozono Adriana Ceftiofur
Maruja Ceftiofur Johana Ozono
Judith Ozono Sandra Ceftiofur
Anahi Ozono Marucha Ceftiofur
Manzana Real 121 Ceftiofur 126 Ozono
158 Ozono 147 Ozono
136 Ceftiofur Pilar Ceftiofur
Uva Ozono

Para la seleccion de la muestra se identificaron las vacas comprendidas dentro de

los criterios de inclusién, cada una form¢é parte como unidad experimental y se les
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realizd el chequeo ecogréafico, las que tuvieron endometritis subclinica (por la
presencia de fluidos detectables al ultrasonido conocido como “franja de plata”)
pasaron a ser parte del experimento en todo su universo muestral y para el
tratamiento respectivo se las seleccion6 de forma aleatoria.

Se dividio en dos grupos de vacas, el control con 15 unidades y el experimental con
16 unidades.

Para el diagnostico se utilizd6 un equipo de ultrasonido, donde se observé la
presencia de fluidos en el lumen uterino (franja de plata).

Al primer grupo (experimental) de vacas se les infundidé en el Gtero 50 ml de
solucion salina fisioldgica ozonizada en concentracion de 30 mcg/ml de ozono con
un catéter taladrado y jeringa descartable de 50cc y al segundo grupo (control) el
clorhidrato de ceftiofur sédico 20 ml. Para ambos casos la terapia fue aplicada en la
porcion craneal del cuerpo uterino mediante fijacion manual recto-cervical.

A los 14 dias de efectuados los tratamientos se realizO un chequeo por
ultrasonografia para observar la evolucion de la enfermedad, ya que al existir
involucion uterina desaparecian los fluidos o eran en menor cantidad a lo observado
en un inicio, y se complementd con la presentacion del primer estro postratamiento

medido en dias.
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3.3. Variables:

a) Variables independientes:

» Solucion salina fisiologica ozonizada.

» Ceftiofur sodico.

b) Variables dependientes:
» Numero de partos.
» Edad.
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CAPITULO IV

DISENO EXPERIMENTAL
El disefio es cuasiexperimental comparativo con dos grupos de observacion (estudio

de corte).
Las pruebas estadisticas utilizadas fueron:
» Disefio de Blogues al Azar (DBA) anélisis de medias.
2 Tratamientos
4 repeticiones

» ADEVA.

Chi2 de independencia a un 5% de nivel de probabilidad.

A\ 4

» Prueba Z para la proporcidn con un 95% de nivel de confianza.
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CAPITULO V

RESULTADOS Y DISCUSION:

5.1. Resultados:

Cuadro # 3.

Comparacién de medias para cada repeticion para el celo en nimero de dias

posterapia:

TRATAMIENTOS

REPETICIONES CEFTIOFUR OZONO SUMA REP.
Hacienda LAS PENAS 28,66 25,33 53,99
Hacienda GUALAY 54,25 71,75 126
Hacienda EL PARAISO 39,2 69 108,2
Hacienda ~ MANZANA 101,33 132,5 233,83
REAL
SUMA DE 223,44 298,58 522,02
TRATAMIENTOS
MEDIA 55,86 74,64 130,5

Cuadro # 4.

ADEVA de la presencia de celo en dias posterapia con dos tratamientos:

F tabular
FdeV gl SC CM F calc 0,05 0,01
Tratamientos 1 706,87 706,87 | 555NS 10,13 34,12
Repeticiones 3 8524,2 28414 | 22,30 *S 9,28 29,46
Error 3 382,18 127,39
Experimental
TOTAL 7 9613,25
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Coeficiente de Variacion:

CV = 8,65%

Interpretacion: EI ADEVA de la presentacion de celo posterapia utilizando 2
tratamientos (control y experimental), se determina para F calculado de tratamientos
un valor de 5,55 que comparado con los valores tabulares de significacion es no
significativo (NS); es decir que los dos tratamientos tiene el mismo efecto,

aceptandose la HO.

En las haciendas “Las Pefas, “Gualay”, El Paraiso” y “ Manzana Real” se obtiene
un valor de 22,30 que es significativo al 5% y no significativo al 1% de
significacidn; esta variacion puede deberse probablemente al stress provocado en las
vacas de la hacienda MANZANA REAL por el cambio de alimentacion que ocurrid

durante el experimento.

El CV es de 8,65% nos indica que la investigacion fue dirigida de una manera

adecuada con respecto a los criterios de inclusion y exclusion.

41



Cuadro # 5.

Comparacion de las medias de cada repeticion para la variable nimero de partos:

TRATAMIENTOS

REPETICIONES CEFTIOFUR OZONO SUMA REP.
Hacienda LAS PENAS 2,67 3 5,67
Hacienda GUALAY 3 2,5 5,50
Hacienda EL PARAISO 3,8 2,40 6,20
Hacienda MANZANA 3,33 2,75 6,08
REAL
SUMA DE 12,80 10,65 23,45
TRATAMIENTOS
MEDIA 3,20 2,66 5,86
Cuadro # 6.
ADEVA con la variable nimero de partos:

F tabular

FdeV gl SC CM F calc 0,05 0,01
Tratamientos 1 0,58 0,58 2,32 NS 10,13 34,12
Repeticiones 3 0,17 0,05 0,21 NS 9,28 29,46
Error 3 0,75 0,25
Experimental
TOTAL 7 15

Coeficiente de Variacion:

CVvV = 8,53%
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Interpretacion: EI ADEVA con la variable nimero de partos, determina
diferencias no significativas para F calculado de 2,32 en los tratamientos por lo que
se acepta la HO de que el ceftiofur y el 0zono dan el mismo resultado terapeutico.

En las haciendas se obtiene un valor de 0,21 que es no significativo, lo que

determina la similitud en cuanto al nimero de partos.

El CV con un valor de 8,53% indica que la variable nimero de partos fue llevada a

cabo con un grupo de animales de similares condiciones.
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Cuadro # 7.

Comparacion de las medias de cada repeticion para la variable edad:

TRATAMIENTOS

REPETICIONES CEFTIOFUR OZONO SUMA REP.
Hacienda LAS PENAS 5 6 11
Hacienda GUALAY 6,5 5,25 11,75
Hacienda EL PARAISO 6,8 4.8 11,60
Hacienda MANZANA 6,67 6,75 13,42
REAL
SUMA DE 24 .97 22,80 47,77
TRATAMIENTOS
MEDIA 6,24 5,70 11,94
Cuadro # 8.
ADEVA con la variable edad:

F tabular

FdeV gl SC CM F calc 0,05 0,01
Tratamientos 1 0,59 0,59 0,66 NS 10,13 34,12
Repeticiones 3 1,61 0,54 0,60 NS 9,28 29,46
Error 3 2,69 0,90
Experimental
TOTAL 7 4,89

Coeficiente de Variacion:

CV = 794%
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Interpretacion: EI ADEVA con la variable edad, determina para F calculado de
tratamientos un valor de 0,66 que comparado con los valores tabulares de

significacion, es no significativo (NS).

En las haciendas se obtiene un valor de 0,60 que es no significativo, lo que

determina la homogeneidad en las edades.

El CV con un valor de 7,94% nos indica que la variable edad fue manejada en un

rango adecuado.
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Cuadro # 9.

Analisis para el Chi2.

TERAPIA
INVOLUCION Ceftiofur Oz0n0 TOTAL
UTERINA
Si 10 13 23
No 5 3 8
Total 15 16 31
Cuadro # 10.

El estadistico de prueba Chi2 de independencia:

INVOLUCION UTERINA

TERAPIAS Si NO

Cantidad Proporcion| Cantidad | Proporcion
Ceftiofur 10 66,67 13 81,25
Ozono 5 33,33 3 18,75

Chi-cuadrada de Pearson = 0,860. GL = 1.

Decision: como 0,860 < 3,84 (tablas: a un 5 % de probabilidad) la involucion

uterina es independiente del tratamiento.
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Gréfico # 4.

CEFTIOFUR

m Involucion Uterina SI m Involucion Uterina NO

Interpretacion: El grupo control que fue tratada con Ceftiofur sédico alcanz6 una
involucidon uterina del 66,67% (10 vacas); frente a un 33,33% (5 vacas) que no

lograron una involucion uterina satisfactoria.
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Grafico # 5.

OZONO

® Involucion Uterina SI - & Involucion Uterina NO

Interpretacion: El grupo experimental que fue tratado con solucion salina
fisiolégica ozonizada logré una involucién uterina del 81,25% (13 vacas); frente a

un 18,75% (3 vacas) que no alcanzaron una involucion uterina satisfactoria.
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Prueba Z para una proporcion:

Cuadro # 11.
Muestra X N P Valor Z Valor P
Ozono 13 16 0,8125 0,12 0,450

<

0 0,12

H1

HO

Decision: como Z = 0,12 cae en la region de rechazo de HO, se acepta H1, por lo tanto la

involucion uterina con la ozonoterapia es igual o menor al 80%.
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5.2. Discusion:

Porcentualmente existe diferencia entre los dos tratamientos, pero estadisticamente a
un nivel de significacion del 5% no los hay. Por lo tanto la solucion salina fisiologica
ozonizada via intrauterina tiene efecto bactericida y logra una recuperacion satisfactoria
de la endometritis subclinica en un porcentaje igual o0 menor al 80%; en el 2007 en la
Universidad de los Zamoranos (JJ. Hincapié) utilizd SSF ozonizada a 50 mcg/ml de 200
a 1.000 ml de 1 a 3 aplicaciones cada 24h para tratar endometritis purulenta y
mucopurulenta, obteniendo un 100% de recuperacion; lo que demuestra que el presente
trabajo estd dentro de lo esperado ya que se efectud un solo tratamiento con menor

cantidad, frecuencia y concentracion de ozono.

El promedio para el nimero de dias para el celo posterapia para el ceftiofur fue de
55,86 y para el ozono 74,64 dias, pero al realizar la prueba de ADEVA no existié
diferencia entre los dos tratamientos. Al contrastar con otras investigaciones como la
realizada en el 2013 en la Universidad de Cuenca (autores Johanna Araujo y Jaime
Argudo con 30 mcg de ozono a los 30 a 40 dias posparto como preventivo obtuvieron
de promedio 55,75 dias para la aparicion del celo; en el 2011 en la Universidad de los
Zamoranos (autor Raul Freire, disponible en:
http://bdigital.zamorano.edu/bitstream/11036/344/1/T3094.pdf) con igual concentracion

de ozono pero aplicada 12h posparto como preventivo obtiene un promedio de 65 dias
para la aparicion del celo; esto indica que el presente estudio es aceptable ya que en las
investigaciones realizadas por los mencionados autores fueron como preventivos,

mientras que en este caso fue para vacas diagnosticadas con endometritis subclinica lo

que hace que el promedio sea relativamente superior.
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES:

» Laterapia con ozono porcentualmente alcanzo6 un 81,25% de involucion uterina,
pero al efectuar la prueba estadistica Z de una proporcion para la hipotesis
planteada demostré no ser mayor a este porcentaje, sino igual o menor al 80%
por lo que se rechaza la hipétesis nula (HO) a un nivel de confianza del 95%.

» La solucion salina fisiologica ozonizada a una concentracion de 30 mcg/ml en
cantidad de 50 ml aplicada por via intrauterina logré una involucion uterina del
81,25% de las vacas tratadas para la endometritis subclinica observada por
ultrasonido a los 14 dias posteriores al tratamiento y dio un promedio de 74,64
dias para la aparicion del celo posterapia.

» El ceftiofur sddico a una concentracion de 500 mg en 20 ml de suspension
aplicado por via intrauterina alcanz6 una involucién uterina del 66,66% de las
vacas tratadas para la endometritis subclinica observada por ultrasonido a los 14
dias posteriores al tratamiento y dio un promedio de 55,86 dias para la aparicion
del celo posterapia.

» La ozonoterapia versus el tratamiento convencional con ceftiofur sodico,
porcentualmente demuestra ser superior en un 14,59% el primero que el
segundo; pero al realizar el analisis estadistico de Chi2 de independencia se
determiné que no existe diferencia entre la terapia con ozono y la convencional;
igualmente al realizar el ADEVA para la aparicién de celo posterapia en dias no

existio diferencia entre los dos tratamientos.
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CAPITULO VII

RECOMENDACIONES:

El tratamiento con solucion salina ozonizada tiene efectividad para el tratamiento de
la endometritis subclinica bovina de acuerdo al estudio realizado, por lo que se
recomienda con toda seguridad su uso terapéutico teniendo ademas como ventajas
de no tener retiro en leche, no hay inconvenientes de resistencias como ocurre con
los antibioticos, su costo razonable, etc.

Por el tipo de produccion ganadera de nuestra zona que es la lechera, la terapia de la
endometritis con ozono seria de gran utilidad al ser completamente inocua al no
dejar residuos en la leche, ahorrando los retiros al ganadero especialmente en vacas
de alta produccion.

Para la ozonoterapia se debe utilizar equipos apropiados, es decir especificamente
que proporcionen concentraciones exactas de 0zono a la solucion que se va utilizar,
ya que existen varios equipos de 0zono pero no todos poseen esta funcion, ya que
las concentraciones de este elemento van de acuerdo a la enfermedad, lugar de
aplicacion, duracion del tratamiento, etc.

Se recomienda continuar con este estudio utilizando diferentes concentraciones de
0zono, en otros tipos de metritis, combinado con prostaglandina 1M, con varios

monitoreos ecogréaficos en diferentes periodos de tiempo, etc.
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9. ANEXOS
Anexo # 1

Cuadro descriptivo de las vacas observadas:

VACA EDAD | CONDICION | NUMERO DIAS TERAPIA | INVOLUCION | CELO
ANOS | COPORAL | PARTOS | POSPARTO UTERINA DiAS

1 | MARINA 4 2,5 2 76 Ceftiofur SI 21
2 | JULIA 5 2,5 2 74 Ozono SI 42
3 | VALERIA 7 3,5 4 65 Ceftiofur SI 36
4 | ANA 5 3 2 42 Ozono SI 18
5 | CECI 1030 4 2,5 2 45 Ceftiofur SI 29
6 | DEYSI 124 8 3 5 54 Ozono SI 16
7 | GUADALUPE 5 2,5 2 78 Ozono SI 61
8 | MILAGRO 6 3 3 74 Ceftiofur SI 94
9 | CAMILA 7 3 3 68 Ceftiofur NO 60
10 | MERCY 5 3 2 47 Ceftiofur SI 21
11 | FABIOLA 5 2,5 2 76 Ozono SI 51
12 | CONSUELO 7 3 4 66 Ozono NO 160
13 | DIANA 4 3 2 52 Ozono SI 15
14 | PANCHA 8 3,5 4 46 Ceftiofur SI 42
15 | LURDES 7 3 3 48 Ceftiofur SI 23
16 | ITALIA 5 3,5 2 73 Ozono SI 23
17 | PARIS 4 2,5 2 66 Ozono Sl 35
18 | ADRIANA 9 3 6 64 Ceftiofur NO 29
19 | MARUJA 6 3 3 54 Ceftiofur SI 24
20 | JOHANA 5 3 3 72 Ozono SI 74
21 | JUDITH 6 2,5 3 76 Ozono NO 157
22 | SANDRA 5 3 3 62 Ceftiofur SI 28
23 | ANAHI 4 2,5 2 70 Ozono SI 56
24 | MARUCHA 7 2,5 4 58 Ceftiofur NO 92
25| 121 5 2,5 2 61 Ceftiofur S 124
26 | 126 7 3,5 3 56 Ozono S 136
27 | 158 6 2,5 2 52 Ozono Sl 157
28 | 147 8 3 3 72 Ozono NO 123
29 | 136 5 3 2 68 Ceftiofur NO 98
30 | PILAR 10 2,5 6 48 Ceftiofur NO 114
31 | UVA 6 2,5 3 74 Ozono SI 82
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Anexo # 2

Desarrollo y calculos estadisticos:

Comparacion del ceftiofur sodico con el ozono para celo posterapia:

REPETICIONES

TRATAMIENTOS

CEFTIOFUR OZONO
21 42
Hacienda LAS PENAS 36 18
29 16
94 61
Hacienda GUALAY 60 51
21 160
42 15
23 23
29 35
Hacienda EL PARAISO 24 74
28 157
92 56
124 136
Hacienda MANZANA REAL 98 157
82 123
- 114
SUMA TOTAL 803 1238
MEDIA 53,53 77,37
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Tabulacion de MEDIAS por hacienda y tratamiento con la variable celo posterapia:

TRATAMIENTOS
REPETICIONES CEFTIOFUR OZONO SUMA REP.
Hacienda LAS PENAS 28,66 25,33 53,99
Hacienda GUALAY 54,25 71,75 126
Hacienda EL PARAISO 39,2 69 108,2
Hacienda MANZANA 101,33 132,5 233,83
REAL
SUMA DE 223,44 298,58 522,02
TRATAMIENTOS
MEDIA 55,86 74,64 130,5
Foérmulas:
2
> (Xij)
1. FC=
txr

2

2. S.C.T=3ij - FC
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S Xij

3. SCTrat= — -FC
r
2
2 Xij
4, S.C.Repet. = -FC
t
5. S.C.E.Exp.=S.C.T +S.C.Trat. + S.C.Repet.

\/ CM E.Exper.

CVv

X 100
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N

Célculos:

522,02

FC= —— = 340.063,11
2x4

2 2 2 2

. S.C.T = (28,66) +(25,33) + ...+ (101,33) + (132,5) — 34.063,11 = 9612,67

2 2

(223,44) + (298,58)

S.C.Trat. = - 34.063,11 = 705,75
4
2 2 2 2
(53,99) + (126) + (108,2) + (233,83)
S.C.Repet. = - 340.063,11 = 8.524,2
2
S.C.E.Exp.= 9.612,67— 705,75 8.524,2 = 382,7
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ADEVA de la presencia de celo con dos tratamientos:

F tabular

FdeV gl SC CM F calc 0,05 0,01
Tratamientos 1 705,75 705,75 5,53 NS 10,13 34,12
Repeticiones 3 8.524,2 2.841,4 | 22,27 *S 9,28 29,46
Error 3 382,7 127,56
Experimental
TOTAL 7 9.612,65
Coeficiente de Variacion:

\ / 127,56

CV = X 100 = 8,56

130,50
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Comparacidn del ceftiofur sodico con el ozono para numero de partos:

REPETICIONES

TRATAMIENTOS

CEFTIOFUR OZONO
2 2
Hacienda LAS PENAS 4 2
2 5
3 2
Hacienda GUALAY 3 2
2 4
4 2
3 2
6 2
Hacienda EL PARAISO 3 3
3 3
4 2
2 3
Hacienda MANZANA REAL 2 2
6 3
- 3
SUMA TOTAL 49 42
MEDIA 3,27 2,63
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Tabulacion de MEDIAS por hacienda y tratamiento con la variable nimero de

partos:
TRATAMIENTOS
REPETICIONES CEFTIOFUR OZONO SUMA REP.
Hacienda LAS PENAS 2,67 3 5,67
Hacienda GUALAY 3 2,5 5,50
Hacienda EL PARAISO 3,8 2,40 6,20
Hacienda MANZANA 3,33 2,75 6,08
REAL
SUMA DE 12,80 10,65 23,45
TRATAMIENTOS
MEDIA 3,20 2,66 5,86
Célculos:
2
23,45
1. FC.= ——— = 68,73
2x4
2 2 2 2
2. SCT=(267)+(3) +......... +(3,33) +(2,75)-68,73=1,5
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2 2

(12,8) + (10,65)

3. S.C.Trat. = - 68,73 =0,58
4
2 2 2 2
(5,67) + (5,5) + (6,2) + (6,08)
4. S.C.Repet. = -68,73=0,17
2
5. S.C.E.Exp.= 1,5-0,58-0,17=0,75
ADEVA con la variable nimero de partos:
F tabular
FdeV gl SC CM F calc 0,05 0,01
Tratamientos 1 0,58 0,58 2,32 NS 10,13 34,12
Repeticiones 3 0,17 0,05 0,21 NS 9,28 29,46
Error 3 0,75 0,25
Experimental
TOTAL 7 15
Coeficiente de Variacion:
0,25
CV= x 100 = 8,53
5,86
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Comparacidn del ceftiofur sodico con el ozono para numero de partos:

REPETICIONES

TRATAMIENTOS

CEFTIOFUR OZONO
2 2
Hacienda LAS PENAS 4 2
2 5
3 2
Hacienda GUALAY 3 2
2 4
4 2
3 2
6 2
Hacienda EL PARAISO 3 3
3 3
4 2
2 3
Hacienda MANZANA REAL 2 2
6 3
- 3
SUMA TOTAL 49 42
MEDIA 3,27 2,63
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Tabulacion de MEDIAS por hacienda y tratamiento con la variable edad:

TRATAMIENTOS
REPETICIONES CEFTIOFUR OZONO SUMA REP.
Hacienda LAS PENAS 5 6 11
Hacienda GUALAY 6,5 5,25 11,75
Hacienda EL PARAISO 6,8 4.8 11,60
Hacienda MANZANA 6,67 6,75 13,42
REAL
SUMA DE 24 .97 22,80 47,77
TRATAMIENTOS
MEDIA 6,24 5,70 11,94
Célculos:
2
47,77
1. FC= — = 285,24
2x4
2 2 2 2
2. SCT=0B)+(6)+......... +(6,67) + (6,75) — 285,24 = 4,89
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2 2

(24,97) + (22,8)

3. S.C.Trat. = - 285,24 =0,59
4
2 2 2 2
(11) + (11,75) + (11,6) + (13,42)
4. S.C.Trat.= - 285,24=1,61
2
5. S.C.E.Exp.= 49-059-161=2,7
ADEVA con la variable edad:
F tabular
FdeV gl SC CM F calc 0,05 0,01
Tratamientos 1 0,59 0,59 0,66 NS 10,13 34,12
Repeticiones 3 1,61 0,54 0,60 NS 9,28 29,46
Error 3 2,7 0,90
Experimental
TOTAL 7 4,89
Coeficiente de Variacion:
0,90
CV = x 100=7,94
11,94
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Nota: En todas las pruebas de ADEVA realizadas al ser no significativas (NS), por

lo cual no fue necesario realizar la prueba de Duncan.

Anadlisis para el Chi2.

TERAPIA
INVOLUCION Ceftiofur Ozono TOTAL
UTERINA
Si 10 13 23
No 5 3 8
Total 15 16 31
Formula:
2
n (ad — bc)
X obs =
@+b)y(c+d)y(a+c)(b+d
Datos:
n=31
a=10
b=13
c=5
d=3
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Célculos:

2

R 31 (10 x3-13x 5)

X obs = = 0,86

(10+13) (5+3) (10+5) (13 +3)

Como 0,86 < 3,84 (tablas a un 5% de probabilidad a 1 grado de libertad), significa

que la involucidn uterina no depende del tratamiento.
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Prueba Z sobre la proporcion:

Formula:
P~ p
Z=
Vo
P-(1-p)
n
Datos:
P =0,8125
p=0,8
n=16
Calculos:
0,8125-0,80
7= = 0,12

v 08(1-08)/16

Como 0,12 < 0,45 (tablas del MINITAB a un nivel de confianza del 95%), significa

que la involucién uterina con el ozono es < al 80%.
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Anexo # 3

Fotografias de las ecografias antes y después de las terapias respectivas, que estan

en el orden segun el anexo 1:

ANTES DESPUES

75



76



77



78



79



80



81



82



Anexo # 4.

Materiales:

Equipo de ozono DELZONE ZO - 153
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Ecografo MINDRAY DP 3300 con sonda lineal multifrecuencia 5 — 7,5 MHz.
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http://www.google.com.ec/imgres?q=ecografo+mindray+dp-3300+vet&um=1&sa=N&hl=es&rlz=1T4ADSA_esEC461EC461&biw=1366&bih=471&tbm=isch&tbnid=hAWf-DR5kyy9qM:&imgrefurl=http://odontologicoximetro.com.ar/index.php?pag=106&docid=Lyxhk-MHeg7WtM&imgurl=http://img1.mlstatic.com/s_MLA_v_O_f_3072389868_082012.jpg&w=500&h=376&ei=QmJvUbuJJYfF0AHL3oCABg&zoom=1&ved=1t:3588,r:67,s:0,i:289&iact=rc&dur=705&page=4&tbnh=172&tbnw=230&start=56&ndsp=24&tx=142&ty=82

