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RESUMEN

La mastitis bovina es considerada una de las principales enfermedades de la produccién
lechera debido a las importantes pérdidas econdmicas en rodeos y en la industria lactea. El
eje central de esta tesis fue aportar conocimientos sobre aspectos técnicos, epidemioldgicos
y econdmicos del impacto de la mastitis bovina y su control. EI documento se encuentra
divido en seis capitulos. EI primero abarcd aspectos sobre la biologia de la mastitis, su impacto
productivo-econdémico y los métodos disponibles para el estudio de su control. El segundo, tuvo
como objetivo evaluar el efecto de la adopcion de buenas practicas sobre el nivel de
recuento de células somaticas en tanque de leche y su impacto econémico. Dicho nivel fue
significativamente menor en tambos que aplicaban buenas practicas, manifestandose en
una menor pérdida monetaria. EI objetivo del tercer capitulo fue estimar la prevalencia e
incidencia de mastitis clinica y sus consecuencias econémicas en rodeos que aplican el
plan de los cinco puntos y que tienen buenos estandares de calidad de leche. Se observd
una gran variacion en las medidas de frecuencia de la mastitis entre rodeos. Considerando
dias en leche y paridad conjuntamente, ambos ajustados por el efecto del predio, sélo los
dias en leche estuvieron asociados a la prevalencia, mientras que para la incidencia
acumulada y tasa de incidencia, el riesgo fue mayor en vacas respecto a las vaquillonas. En
el cuarto capitulo se evalué la eficacia de una vacuna contra la mastitis por
Staphylococcus aureus en condiciones de campo y la factibilidad economica de
implementar el programa de inmunizacion. Se observé un aumento de IgG en sangre y
leche y un menor nivel de recuento de células somaéticas en el grupo vacunado. La
implementacion del programa de vacunacion fue econdmicamente eficiente. El quinto
capitulo comprendio el desarrollo de un modelo de simulacion para pronosticar el efecto de
la mastitis en rodeos de nuestra region. Se simuld la dindmica de mastitis debida a
S. aureus cuantificando su prevalencia bajo diferentes escenarios de intervencion. Las
pérdidas en produccion de leche fueron mayores que las reproductivas. La implementacion
de los cinco puntos de control de la mastitis fue econédmicamente eficiente. La eleccién del
plan econdmicamente optimo fue sensible a la eficacia global asumida y al precio de la
leche. Finalmente, en el sexto capitulo se resumieron las conclusiones generales y futuras
proyecciones, remarcando la importancia de disponer de herramientas que permitan estimar
las consecuencias productivas y econdmicas de la mastitis a fin de obtener un mayor

beneficio para productores y un mejoramiento de la calidad de la leche.
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RESUMO

A mastite bovina é considerada uma das principais doencas da producao leiteira, a causa
das perdas econémicas significativas em rodeios e na industria de laticinios. O eixo central
desta tese foi contribuir com o conhecimento sobre aspectos técnicos, epidemioldgicos e
econdmicos do impacto da mastite bovina e seu controle. O documento est4 dividido em
seis capitulos. O primero capitulo incluiu a biologia da mastite, seu impacto econémico-
produtivo e os métodos disponiveis para o estudo de seu controle. O segundo capitulo teve
como objetivo avaliar o efeito da adocdo das boas praticas no nivel de contagem das
células somaticas no tanque de leite e seu impacto econbémico. Esse nivel foi
significativamente menor nas exploragdes leiteiras que aplicaram as boas préticas,
resultando em menor perda monetaria. O terceiro capitulo teve como objetivo estimar a
prevaléncia e incidéncia da mastite clinica e suas conseqiéncias econémicas em rodeios
que rotineiramente aplicam o plano de cinco pontos e que tém bons padrdes de qualidade
de leite no tanque. Uma grande variacdo nas medidas de frequéncia da mastite foi
observada entre os rodeios. Considerando conjuntamente os dias em leite e 0 numero de
partos, ajustados pelo efeito do local, s6 os dias em leite estiveram associados a
prevaléncia; a incidéncia cumulativa e a taxa de incidéncia foram maiores em vacas. No
quarto capitulo, foram avaliadas a eficacia de campo de uma vacina contra a mastite por
Staphylococcus aureus e a viabilidade econémica da implementacdo do programa de
imunizacdo. Houve aumento do IgG no sangue e no leite e um menor nivel de contagem de
células somaticas no grupo vacinado. A implementacdo do programa de vacinacdo foi
economicamente eficiente. No quinto capitulo foi apresentado o desenvolvimento de um
modelo de simulagdo para prever o efeito da mastite em rodeios na regido em estudo. A
dindmica da mastite por S. aureus foi simulada quantificando-se sua prevaléncia sob
diferentes cendrios de intervencdo. As perdas na producdo de leite foram maiores que as
reprodutivas. A implementacdo dos cinco pontos de controle da mastite foi
economicamente eficiente. A escolha do plano economicamente 6timo foi sensivel a
eficacia global assumida e ao preco do leite.

Finalmente, no sexto capitulo, as conclusdes gerais e projecfes futuras foram resumidas,
salientando a importancia de dispor de ferramentas que permitam estimar as conseqiiéncias
produtivas e econdmicas da mastite, a fim de obter um maior beneficio para os produtores

e uma melhoria na qualidade do leite.
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INTRODUCCION

Sector lechero

La produccion, el procesamiento y el consumo sostenibles de la leche y de los
productos lacteos benefician a la poblacién humana y al planeta. La leche es uno de los
bienes agricolas méas producidos y valiosos del mundo. En 2013, la leche, con una
produccién total de 770.000 millones de litros, ocupo el tercer lugar por tonelaje de
produccién y fue el producto agricola mas importante en términos de valor en el mundo
(FAOSTAT, 2016). La leche forma parte del 27% del valor agregado global del ganado y
el 10% del de la agricultura. A nivel mundial, el sector lechero esté creciendo rapidamente.
Se preveé que la produccion de leche aumentara 177 millones de toneladas para 2025, con
una tasa de crecimiento promedio del 1,8% por afio. Durante el mismo periodo, se espera
que el consumo per cépita de productos lacteos aumente entre 0,8% y 1,7% por afio en los
paises en desarrollo, y entre 0,5% y 1,1% en los paises desarrollados (OCDE-FAOQ, 2016).
Debido al gran tamafio de la industria lechera, estas tasas de crecimiento pueden producir
importantes beneficios de desarrollo para el sustento de las personas, asi como también
para el ambiente y la salud publica.

En Argentina, en el afio 2018, la produccion de leche fue aproximadamente de
10.500 millones de litros, siendo el 78% de la misma destinada al mercado interno, con un
consumo per capita de 193 L/hab/afio (OCLA, 2019). Existen actualmente en el pais
alrededor de 11 mil establecimientos lecheros. Las principales cuencas se encuentran
delimitadas dentro de la zona agroecologica denominada “Llanura pampeana”, entre los
Paralelos 31 y 39 de Latitud Sur. Dicha zona involucra a las provincias de Buenos Aires,
Santa Fe, Cordoba y La Pampa, quienes concentran alrededor de un 88% de las unidades
productivas y un 90% de las vacas de tambo del pais (OCLA, 2019). Asimismo, el 87% de
empresas lacteas y de la capacidad instalada total del pais, se concentrarian también en
dicha region (OCLA, 2019).

Los principales avances en los campos de la produccién, nutricion y genética animal
asi como de las practicas zootécnicas, han desempefiado un papel trascendente en el
incremento de la produccién de leche en las ultimas dos décadas. A pesar de ello, el
sistema lechero se enfrenta a numerosos problemas de salud, siendo la mastitis bovina una

de las enfermedades de la produccion de mayor impacto en todo el mundo (Hogeveen et
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esta en estrecha relacion con las caracteristicas del sistema de produccion y las medidas de
control implementadas (Zadoks y Fitzpatrick, 2009).

Definicion de mastitis

La mastitis es un proceso inflamatorio de la gldndula mamaria (GM) ante una
agresion que se manifiesta por diferentes cambios fisicos o quimicos en la ubre (Seegers et
al., 2003; Zhao y Lacasse, 2008). Entre el 75% y 90% de los casos de mastitis son
causados por procesos infecciosos (sobre todo bacterias, y en menor medida virus, hongos
y levaduras), y, con menor frecuencia, por causas fisicas o quimicas.

La mastitis bacteriana es ocasionada principalmente por patbgenos que penetran a la
GM a través del canal del pezon, donde se multiplican y sintetizan toxinas, dafiando el
tejido mamario y produciendo alteraciones en la composicion de la leche (Nielsen, 2009).
Durante el proceso inflamatorio, se produce un pasaje de constituyentes desde la sangre
hacia la leche. Dichos elementos estan constituidos por células, proteinas séricas, enzimas
y sales las que, directa, o indirectamente, inducen a una disminucion de la sintesis de
lactosa y caseina, alteran la calidad de la grasa y afectan la produccion de leche de los
acinos mamarios en vacas en ordefio (VO) (Harmon, 1994; @steras, 2000).

La mastitis es una enfermedad multifactorial, por lo que su incidencia, severidad y
duracion dependen de la exposicion a los patdgenos, de los mecanismos de defensa de la
vaca y de la presencia de factores ambientales (Huijps, 2009). La misma puede
manifestarse de dos formas: clinica o subclinica. La primera, a su vez, se clasifica segun la
severidad del cuadro en: leve (grado 1), cuando sélo se presentan anormalidades en la
leche; moderado (grado 2) cuando las anormalidades de la leche van acompafadas de
inflamacion o enrojecimiento de la GM o; severo (grado 3), cuando la vaca exhibe,
ademas, signos sistémicos de enfermedad como son depresion, anorexia, deshidratacion
y/o fiebre (Pinzon-Sanchez y Ruegg, 2011).

A diferencia de la mastitis clinica (MC), en la mastitis subclinica (MSC) no se
detectan sintomas o signos a la inspeccion y palpacion de la GM, ni cambios fisicos en la
leche. Asi mismo, el proceso afecta cuali y cuantitativamente a la produccién debido al
aumento drastico del conteo de leucocitos y bacterias presentes en la leche. En general, la
frecuencia de la MSC es mayor que la de la MC, estimandose que pueden ocurrir entre 15
y 40 casos subclinicos por cada un caso clinico (Philpot, 1998). La MSC muchas veces
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(van Asseldonk et al., 2010). Para identificar estos casos de mastitis es necesario utilizar
técnicas de laboratorio como la medicion del recuento de células somaéticas (RCS) vy el
cultivo bacteriologico (Barker et al., 1998).

Otra clasificacion clinica de la mastitis se relaciona con la duracion de la misma. De
esta forma, puede ser aguda, caracterizada por su aparicion repentina, subaguda o cronica.
Esta Ultima estd asociada a un proceso inflamatorio que persiste por meses, con la
presencia de anomalidades en la leche y el desarrollo progresivo de tejido fibrotico en la
GM (Jain, 1979).

Patdgenos:

Se han identificado aproximadamente 140 especies de patdgenos causantes de
mastitis bovina (Bogni et al., 2011), siendo las bacterias los principales microorganismos
involucrados. A éstos, tradicionalmente, se los ha clasificado en patdgenos mayores y
menores, dependiendo de la magnitud de la respuesta inflamatoria asociada a la infeccion.
Los patdgenos mayores pueden producir MC (Djabri et al., 2002) y cambios extensos en la
composicion de la leche (Harmon, 1994). Estas infecciones estdn representadas
fundamentalmente  por  Staphylococcus aureus,  Streptococcus spp.  (agalactiae,
dysgalactiae, uberis), Escherichia coli y Klebsiella spp. Por otro lado, los patdégenos
menores incluyen a especies como Corynebacterium bovis y estafilococos
coagulasa-negativos, los que producen generalmente infecciones moderadas, asociadas con
frecuencia a MSC (Harmon, 1994; Djabri et al., 2002).

Los microorganismos asociados a la mastitis también son clasificados segun la forma
en que se diseminan en la poblacion, en patdgenos contagiosos o ambientales
(Bradley, 2002). Dentro de los primeros, se destacan Streptococcus agalactiae,
Staphylococcus aureus y Mycoplasma, cuya principal via de entrada la constituye el canal
del pezon, siendo la GM infectada el mayor reservorio de los mismos. Estos
microorganismos se transmiten de vaca a vaca, principalmente durante el ordefio, y dado
que se han adaptado a las condiciones de la ubre por medio de estrategias para evadir el
sistema inmune, tienden a producir MSC cronicas, con eventuales manifestaciones subitas
de episodios clinicos (Harmon, 1994).

En el caso de los patdgenos ambientales, la principal fuente de exposicion a los
mismos esta constituida por el entorno de la vaca, ya sea por el material de las camas, el
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entre los ordefios, y se caracteriza por ser fundamentalmente de forma clinica y de corta
duracion, debido al escaso o nulo grado de adaptacion de estos microorganismos al
hospedador. Los géneros mas representativos de este grupo son los estreptococos
ambientales, los coliformes y los enterococos (Harmon, 1994).

En nuestro pais, Staphylococcus aureus es el patdgeno mayor mas frecuentemente
aislado (Dieser et al., 2013). Dicho microorganismo es responsable de ocasionar un gran
namero de infecciones subclinicas. A diferencia de los microorganismos ambientales, las
vacas se contagian principalmente durante el ordefio después de prolongados periodos de

exposicion, y raramente se enferman de gravedad (Bramley et al., 2003).

Células sométicas en leche

El término “células somaticas” (CS) hace referencia a células derivadas del cuerpo
que se encuentran presentes en la leche. Existen varios tipos de CS y su proporcion relativa
depende del estado de salud de la GM (Nielsen, 2009). En condiciones normales, los
niveles de CS son bajos, y predominan los leucocitos provenientes de la sangre. Estos
constituyen parte del sistema inmune y de los mecanismos protectores de la ubre. En la
GM sana, el porcentaje de cada tipo de célula blanca es muy variable. Algunos autores
manifiestan que los macréfagos son el tipo celular predominante (Pyorald, 2003;
Lindmark-Mansson et al., 2006), mientras que otros han demostrado que los linfocitos
representan la mayor poblacién (Leitner et al., 2000; Schwarz et al., 2011a,b). Leitner
et al. (2000) sugirieron que los patrones de leucocitos en GM sanas estan controlados
genéticamente. Las celulas epiteliales, provenientes de la descamacion del epitelio
mamario de alvéolos y conductos de la ubre, se encuentran en mucha menor medida,
constituyendo entre 0 y 7% del total de la poblacion de CS.

La presencia de tales células en la leche constituye un fendmeno fisiolégico normal,
siendo su principal funcion, reparar el tejido dafiado y proteger a la GM frente a las
enfermedades infecciosas (Kehrli y Shuster, 1994).

Numerosos factores genéticos y ambientales afectan el nimero y tipo de leucocitos
presentes en la leche, tales como el estado lactacional, numero de partos (NOP) y
productividad de la vaca, conformacion de la GM, estacion del afio, estrés, intervalo entre
ordefios y tipo de ordefio (Kehrli y Shuster, 1994; Saloniemi, 1995; Persson Waller et al.,
2003; Durr et al., 2008). Sin embargo, el factor mas importante asociado al incremento de
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las CS es la presencia de las infecciones intramamarias (1IM) (Harmon, 1994; Schepers et
al., 1997). Cuando una bacteria invade la GM, se multiplica en la leche y libera toxinas y
otros metabolitos que estimulan la respuesta inmunitaria del hospedador con el
consecuente incremento de las CS. Los macrdfagos inician el proceso inflamatorio
liberando una gran cantidad de mediadores quimicos que estimulan a otros leucocitos,
como los neutréfilos, a migrar de la sangre a la leche. A su vez, durante el proceso de
fagocitosis, se produce la liberacion de otros componentes farmacoldgicamente activos, lo
que conlleva a méas inflamacion (Sordillo et al., 2002). En estos casos de mastitis, el
aumento de CS se debe fundamentalmente a la presencia de leucocitos polimorfonucleares
(Sandholm, 1995).

Factores de riesgo

La unidad de muestreo para estudiar factores de riesgo de mastitis puede ser el rodeo,
la vaca o el cuarto mamario (Schukken et al., 2003).

El riesgo de infeccion a nivel de rodeo puede depender del tamafio del mismo, de
factores ambientales y de manejo, como es el tipo de alojamiento, higiene y mantenimiento
de camas y corrales, manejo del estiércol, frecuencia de recambio de pezoneras, tipo de
maquina de ordefio, suplementacion con minerales en la dieta, manejo de vaquillonas
(Barkema et al., 1998, 1999, 2013; Peeler et al., 2000), asi como de la exposicion a vacas
infectadas (Lam et al., 1996; Zadoks et al., 2001).

A nivel de vaca, tanto la frecuencia como la magnitud de la infeccion pueden estar
influenciadas por el patégeno involucrado, el estado lactacional, el NOP, el estado
inmunologico, la morfologia de la GM, la genética, la raza y el estado nutricional de la
vaca (Harmon, 1994; Saloniemi, 1995; Schepers et al., 1997; Persson Waller et al., 2003).
La distribucién de vacas con altos niveles de RCS y/o MC teniendo en cuenta su NOP y
dias en leche (DEL), varia ampliamente entre predios (Zadoks et al., 2001; Barkema et al.,
2013). Si bien se han observado mayores niveles de RCS y de casos de MC durante las
primeras semanas posparto en vaquillonas, en general, el riesgo, tanto de MC como de
MSC, aumenta con el NOP y los DEL (Barkema et al., 1998; Rajala-Schultz et al., 1999;
Steeneveld et al., 2008).

Los altos niveles de produccion (Rajala-Schultz et al., 1999; Grohn et al., 2004;
Wilson et al., 2004), historia de infecciones previas (Steeneveld et al., 2008), asi como la
presencia de otras patologias como fiebre de la leche, retencion de placenta, metritis,
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2006), pueden modificar el riesgo de padecer MC.

Respecto al riesgo de infeccion a nivel de cuarto, se han estudiado factores tales
como la posicion del mismo en la GM (delantero, trasero, izquierdo, derecho),
caracteristicas de la punta del pezon (dureza y espesor) y la historia de infeccién previa,
entre otros, siendo los resultados hallados muy variados dependiendo del tipo de rodeo,
manejo y de los patégenos involucrados en cada estudio (Barkema et al., 1997, Lam et al.,
1997; Zadoks et al., 2001).

Métodos de deteccion de la mastitis

Existen muchas herramientas disponibles para evaluar el estado de salud mamaria y
la calidad de la leche en establecimientos lecheros. La inflamacion de la GM puede ser
observada a nivel de cuarto, vaca, rodeo o poblacion general (Schukken et al., 2003).

El diagndstico de MC se realiza por medio de la observacion y palpacion de la GM y
de pruebas fisicas, a través del despunte y analisis de los primeros chorros de leche. Para el
diagnostico bacteriol6gico se utilizan métodos de aislamiento, cultivo, tincidn, pruebas
bioquimicas e identificacion etioldgica (Nielsen, 2009).

La MSC puede ser también diagnosticada por medio de la presencia de patdgenos en
cultivos bacteriolégicos de la leche, pero esto no es factible de ser utilizado en la préctica
como test de rutina debido a los costos y al tiempo que conlleva (Sharma et al., 2010). Por
otra parte, las CS en leche han demostrado ser un excelente indicador de la MSC (Durr et
al., 2008). Su medicion a nivel de tanque, vaca o cuarto, es el metodo auxiliar de
diagnostico mas importante para juzgar el estado de salud mamaria de un rodeo. El nivel
de RCS permite clasificar a las vacas o cuartos como infectados o no infectados y puede
ser utilizado para seleccionar aquellos animales que requieran un cultivo microbioldgico o
tratamiento al secado, asi como para segregar vacas por altos recuentos y, potencialmente,
para descartarlas (Dohoo, 2001). Sin embargo, diversos factores, entre ellos el patdogeno
involucrado en la mastitis, pueden causar variaciones en el RCS, y los rangos observados
entre vacas con y sin IIM muchas veces se superponen, afectando la capacidad de este
método para clasificar el estado real de salud (Dohoo y Leslie, 1991; de Haas et al., 2004).
Es por esto que se deben fijar puntos de corte que permitan predecir dicho estado. La
selecciéon de ese umbral puede variar de acuerdo al objetivo (descartar vacas, evaluar el

nivel de RCS al posparto o de la respuesta a tratamientos de mastitis) y a la prevalencia de
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de cuarto es adecuado para establecer la presencia o no de 1M (Schukken et al., 2003).

Con respecto al RCS en tanque (RCST), este indicador permite estimar pérdidas de
produccién debidas fundamentalmente a MSC vy valorar la calidad de la leche. Su
monitoreo requiere de varios muestreos en el tiempo a fines de evaluar su tendencia y
permitir, por ejemplo, establecer medidas de intervencion cuando se supera el umbral
establecido (Schukken et al., 2003).

Otra prueba ampliamente utilizada a nivel de campo para el diagndstico de mastitis,
es el CMT (California Mastitis Test). Se trata de un método indirecto que, si bien no
reemplaza la medicion de CS en el laboratorio, es préctico, de bajo costo y resultado
inmediato, y permite detectar la MSC estimando indirectamente el recuento de dichas
células (Sanford et al., 2006).

Las mediciones de otros parametros inflamatorios, como conductividad eléctrica,
lactosa, lactato-deshidrogenasa, proteinas de fase aguda y pH han sido estudiadas (Pyoréla,
2003; Hamann, 2005; Akerstedt et al., 2007), siendo algunas de ellas, adaptadas para el

monitoreo continuo de la salud mamaria en la linea de ordefio.

Monitoreo de la mastitis

Existen numerosos parametros que permiten monitorear el estado general de la salud
mamaria en un rodeo. Los pardmetros primarios mas importantes son el RCST, la tasa de
incidencia de MC y el porcentaje de vacas descartadas por razones relacionadas a la salud
mamaria. Los parametros secundarios hacen referencia al porcentaje de infecciones
cronicas y las tasas de nuevas infecciones subclinicas. Ademas de éstos, existen otros
parametros (como ser el porcentaje de vacas y de vaquillonas con altos RCS en el
posparto) cuya eleccion para monitear el estado de salud mamaria dependera de los

objetivos del programa (Barkema et al., 2013).

Efectos de la mastitis

La mastitis es de gran importancia para el productor dado a que es una enfermedad
que produce un impacto negativo a diferentes niveles de la performance de la vaca y del
rodeo, incurriendo tanto en costos directos como indirectos.

Los efectos mas importantes son las pérdidas en produccion y calidad de la leche, el

uso de medicamentos, la leche descartada, los honorarios veterinarios, la mano de obra

10
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adicional, el descarte de vacas con mastitis, los nuevos casos de MC y MSC y la asociacion
con otras enfermedades (Nielsen, 2009).

Produccion de leche:

La pérdida de leche asociada a mastitis depende de varios factores: presentacion del
cuadro (clinico o subclinico), severidad, nivel de RCS, patdgeno implicado, NOP de la
vaca, estado de lactacion, tratamiento aplicado, nimero de cuartos afectados, entre otros
(Nielsen, 2009).

Existen diferencias en la literatura en cuanto al nivel de pérdidas asociado a esta
enfermedad. Dichas diferencias son debidas al tipo de manejo, nivel de produccién de las
vacas, periodos de seguimiento de los animales y métodos de analisis utilizados en los
diferentes estudios. Algunos resultados indican que la pérdida de produccion es mayor en
multiparas que en vaquillonas (Hortet et al.,, 1999; Rajala-Schultz et al., 1999;
Bennedsgaard et al., 2003; Dirr et al., 2008), encontrdndose también variaciones en
relacion a los patégenos involucrados (Gréhn et al., 2004; Hertl et al., 2014).

En diferentes estudios se ha reportado que, cuando la MSC ocurre en la lactancia
tardia (Hortet et al., 1999; Bennedsgaard et al., 2003) o cuando la MC ocurre antes del
pico de produccion (Hortet y Seegers, 1998; Rajala-Schultz et al., 1999), las pérdidas son
superiores. Asi mismo, posteriormente a la presentacion de un caso clinico, las pérdidas de
leche persisten a lo largo de toda la lactancia (Houben et al., 1993; Rajala-Schultz et al.,
1999; Wilson et al., 2004; Tirante et al., 2013). Segun una revision realizada por Seegers et
al. (2003), las pérdidas promedio por lactancia debidas a un caso de MC variaron desde
valores no significativos a mayores a 700 L. En estimaciones realizadas a corto plazo
(dentro de una lactancia), vacas monitoreadas durante un mes después de ocurrido el caso
clinico tuvieron pérdidas entre 0 a 100 kg de leche, mientras que en aquellas cuyo
seguimiento fue mayor a dos meses, dichas pérdidas oscilaron entre 40 y 160 kg (Seegers
et al., 2003).

Para vacas de raza Holando Argentino, se ha propuesto una pérdida acumulada
promedio de 375 kg (aproximadamente 5% de la produccion total por lactancia) a partir de
un caso clinico ocurrido en el segundo mes de lactacion. No obstante, dichas pérdidas son
muy variables (Seegers et al., 2003). En este sentido, Wilson et al. (2004) estimaron que la
pérdida de produccion durante toda la lactancia debida a un caso clinico ocurrido a los 80
DEL, luego de ajustar por otras enfermedades, fue de 598 kg para vacas multiparas.

11
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superior en 2,6 kg sobre las vacas sanas, la pérdida potencial podria haber sido de 1181 kg.

En tambos de Argentina, Tirante et al. (2013) reportaron pérdidas en la lactancia de
aproximadamente 450 L a partir de un caso clinico ocurrido a los 60 DEL, considerando
tambien el efecto de otras enfermedades concomitantes.

Por otro lado, en estudios donde el seguimiento de las vacas fue durante un lapso
mayor de tiempo, se determind que tanto la forma clinica como los elevados niveles de
RCS producen un efecto “de arrastre” (carry over) que afecta la produccion en la
subsiguiente lactancia (Houben et al., 1993; Miller et al., 2004). El efecto de arrastre de 3
casos clinicos fue estimado por Houben et al. (1993) en 381 kg, equivalente a un 5,9% de
la produccion. En otros estudios, el impacto de la MC varié entre un 9% y un 50% sobre la
lactancia posterior (Fetrow et al., 2000).

Segun una revision de Hortet y Seegers (1998), a medida que el RCS duplica su
nivel, se produce una disminucion en la produccién equivalente a 0,5 kg (0,4 y 0,6 en
primiparas y multiparas, respectivamente), considerando un umbral de 50.000 cél/mL. Si
bien la mayor produccion de leche ocurre en la lactancia temprana, ante los mismos
valores de RCS se detectaron pérdidas superiores en la lactancia tardia.

En un estudio mas reciente, Dirr et al. (2008) demostraron que el punto de corte a
partir del cual comienza a verse afectada la produccion de leche es en el LnRCS = 2
(equivalente aproximadamente a 7.400 cél/mL). Por cada unidad de incremento en el
LnRCS, las pérdidas de leche varian de 0,33 a 0,55 kg/dia y de 0,77 a 1,78 kg/dia en

primiparas y multiparas, respectivamente.

Composicion y calidad de la leche:

Tanto la produccién como el contenido de proteina y grasa en la leche son
modificados por la IIM (Harmon, 1994; @sterds, 2000). Muchas de las enzimas
involucradas en las reacciones inflamatorias son resistentes a la pasteurizacion y pueden
producir dafio sobre dichos componentes, resultando en serios problemas de sabor en los
productos lacteos. Ademas, los mismos pueden verse afectados en duracion y calidad a
pesar de estar refrigerados apropiadamente (Petrovski et al., 2006).

Los unicos cambios en la composicion de la leche que son de importancia economica
para el productor son aquellos que afectan el precio de la misma, es decir, los componentes
gue son parte del esquema de pago (Seegers et al., 2003). Actualmente, la industria lactea
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de algunos paises se basa, entre otros, en los niveles de RCST para los sistemas de
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bonificaciones y/o penalizaciones por calidad de leche (Viguier et al., 2009).

Reproduccion:

La mastitis ha sido asociada recientemente a efectos negativos sobre la performance
reproductiva de las vacas (Hertl et al., 2010; Nava-Trujillo et al., 2010; Lavon et al.,
2011). Es asi que, ante la presencia de un cuadro clinico o subclinico, se han visto
incrementado el intervalo parto-primer servicio, el intervalo parto-concepcién y el niUmero
de servicios 0 inseminaciones por concepcion. Por otro lado, se ha observado una
reduccion de la tasa de prefiez al primer servicio o inseminacion.

Las infecciones clinicas a menudo implican la liberacion de mediadores
inflamatorios, los que ejercen efectos negativos sobre la funcion luteal, los niveles de
progesterona en sangre y la continuidad de la prefiez temprana. Estos efectos han sido
asociados a la liberacion de endotoxinas por bacterias Gram-negativas (Moore, 1991;
Moore y O’Connor, 1993). La ocurrencia de mastitis proxima al momento de la
inseminacion puede tener un efecto negativo en el establecimiento o mantenimiento de la
prefiez a través del eje hipotadlamo-hipofisis-ovarico y del eje Utero-ovarico. De esta
manera, se producen alteraciones en los patrones hormonales, el desarrollo folicular y
embrionario y el ambiente uterino (Mellado, 2018). Dichos efectos han sido también
descriptos, aunque en menor medida, en infecciones debidas a bacterias Gram-positivas
(Hertl et al., 2010).

Segln resultados de una investigacion de Kvapilik et al. (2014), las vacas que
experimentaron MC tuvieron tasas de concepcion entre 8 y 15% inferiores en relacion a
vacas sanas y a su vez demoraron entre 19 y 25 dias mas para prefiarse. También se
observo en dichas vacas un mayor riesgo de abortos.

Segun los hallazgos de Juozaitiene y Juozaitis (2005), aquellas vacas en las primeras
tres lactancias que presentaron aumentos del RCS de 100.000 a 800.000 cél/mL o mas en
los primeros 90 DEL, requirieron un incremento en el nimero de inseminaciones por
concepcidn (de 133,1 a 144,6%), en el periodo parto-concepcion (de 55,5 a 77,9%) y en el
intervalo parto-parto (de 11,6 a 17,7%).
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Mano de obra adicional, costos de tratamiento y servicios veterinarios:
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La mano de obra adicional para el control y prevencion de la mastitis es requerida
para actividades como el cambio de pezoneras, lavado extra del equipo de ordefio, descarte
de la leche y tratamiento y segregacion de vacas enfermas. El tiempo promedio requerido
para tratar un caso de MC fue estimado en 2 horas (Kvapilik et al., 2014), aumentando a 4
horas cuando el mismo es severo (Fetrow et al., 2000).

Los costos de mano de obra son dificiles de interpretar y varian entre los rodeos. Si la
mano de obra es contratada, su costo es igual al tiempo que la persona estd abocada a todo
lo relativo a mastitis multiplicado por el costo de la hora de trabajo. Por otra parte, si el
valor de la hora de trabajo proviene del tiempo libre del productor, el costo de oportunidad
es igual a cero. Pero si el productor deja de atender otras tareas para hacerse cargo de
aquellas relacionadas a la mastitis, el costo de oportunidad es equivalente a la disminucion
de los ingresos (ingresos suprimidos) por dejar de lado la otra actividad (Halasa et al.,
2007).

Los medicamentos y demé&s insumos necesarios para tratar a los animales enfermos,
asi como los servicios veterinarios, son una causa directa del impacto econdmico
producido por la mastitis. Sus costos varian entre los diferentes paises, dependiendo de la

legislacion y particularidades de cada region (Halasa et al., 2007).

Descarte de leche:

Si las vacas con mastitis son tratadas con antibioticos, la leche debe ser descartada
por un determinado periodo de tiempo, que suele durar aproximadamente entre 7 y 8 dias,
dependiendo de la severidad del cuadro, el tipo de tratamiento y el antibiotico utilizado
(Kvapilik et al., 2014). La leche es descartada, en parte, por cuestiones terapéuticas durante
la presentacion del cuadro (generalmente entre 2 y 3 dias) vy, en parte, para evitar el riesgo
de presencia de residuos de antibioticos en la leche (alrededor de 5 dias). Las pérdidas
econdémicas pueden calcularse como la cantidad de litros descartados en ese periodo
multiplicado por el precio de la leche (@steras, 2000).

A diferencia de la leche que deja de producirse por la enfermedad, en estos casos
también deberian contabilizarse los costos de alimentacion asociados a la produccion de la
leche descartada. Por otro lado, en aquellos casos en que los productores alimenten a los

terneros con esa leche de descarte, deberia descontarse el ahorro en sustituto lacteo.
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Descarte de vacas y muerte
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El descarte de vacas lecheras es una decision compleja que involucra mdltiples
factores. El concepto tradicional distingue entre el descarte voluntario y el involuntario. El
descarte involuntario es debido a razones tales como la muerte, enfermedades graves e
infertilidad. El descarte voluntario, a menudo se refiere a aquellos animales que abandonan
el rodeo debido a su bajo rendimiento (en ausencia de un problema de enfermedad
conocido) o porque existe un exceso de animales en el establecimiento. El uso de esta
clasificacion ha persistido, aunque no refleja la realidad de las decisiones de descarte o las
caracteristicas por las cuales las vacas son sacrificadas. Por ello, una distincion conceptual
alternativa define a los descartes como bioldgicos o economicos (Petrovski et al., 2006).
Las eliminaciones bioldgicas implican a aquellas vacas para las cuales no existe un futuro
productivo posible, es decir, que presentan condiciones irreversibles que impiden su
permanencia en el rodeo. Esas vacas constituyen una pequefia minoria de todos los
descartes ocurridos en los predios. Por otro lado, el descarte econémico es aquél en el que
se ha tomado la decision de eliminar a una vaca para ser reemplazada por otra debido a que
es una opcion econdémicamente beneficiosa (Fetrow et al., 2006). EI descarte es, entonces,
una técnica que permitiria mejorar el rodeo y corregir problemas de manejo.

Las enfermedades pueden tener un papel crucial en las decisiones de los productores.
Estimaciones sugieren que mas de la mitad de todos los descartes ocurren involuntaria y
prematuramente debido a trastornos de la salud (Petrovski et al., 2006). Sin embargo, los
productores consideran numerosos factores al momento de tomar decisiones para eliminar
una vaca: la edad, el nivel de produccion, el estado de prefiez y su rendimiento
reproductivo, la etapa de lactancia en la que se encuentra y su estado de salud general. Por
otro lado, existen factores econdémicos, como el precio de la leche, el de las vacas
descartadas y el mérito genético asi como la disponibilidad y el precio de la vaquillona de
reemplazo (Petrovski et al., 2006).

El proceso de categorizar el descarte bajo una Unica razon, esta sujeto a sesgos y
errores. A veces, la razon es clara y proxima al evento de descarte, pero, frecuentemente
existen numerosas motivos, y los mismos pueden ser distantes y menos evidentes (Fetrow
et al., 2006). Es por esto que la fraccion de descarte atribuible a mastitis es dificil de
calcular, y varia considerablemente entre rodeos. En una revision realizada por Seegers et
al. (2003) se informo una tasa de descarte relacionada a desordenes de la ubre del 5 al
17%, alcanzando el 28,5% cuando se incluian los altos RCS y dafios del pezon. Por otro
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lado, en un meta-andlisis llevado a cabo por Kvapilik et al. (2014), la tasa de descarte
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debido a problemas relacionados con la GM vari6 entre 10 y 30%.

Cabe aclarar que, si bien en muchos estudios, el descarte por mastitis es visto como
una pérdida, también puede ser considerado como una medida preventiva al evitar la
transmision de la infeccion a las demés vacas del rodeo. La decision de descartar una vaca
con mastitis es méas costo-efectiva que la de descartar una vaca sana, dado que el hecho de
evitar nuevos casos puede ser visto como un beneficio adicional (Hogeveen et al., 2011).

Ademas del descarte, otro efecto a considerar en casos de mastitis, es el que se
relaciona con la muerte o eutanasia de los animales afectados por cuadros graves. La tasa
de mortalidad anual atribuida a mastitis ha sido calculada entre 0,19% y 0,22% en diversos
estudios (Seegers et al., 2003). Sin embargo, tasas de mortalidad méas altas se han
observado en situaciones especificas. En este sentido, en una revision de Petrovski et al.
(2006) un estudio report6 una tasa de mortalidad especifica tres veces mayor (0,6% en VO)
y una elevada tasa de letalidad (2,2%) en 6 rodeos debido a una elevada incidencia de MC
asociadas a bacterias Gram-negativas, particularmente coliformes, mientras que en otro
estudio, dicha tasa de letalidad alcanzd un 14% sumado esto a una tasa de descarte

temprano debido a la condicion de las vacas afectadas del 21%.

Enfermedades relacionadas a la mastitis:

La ocurrencia de mastitis estd condicionada a la ausencia o presencia de otras
enfermedades debido a la interrelacion presente entre diferentes sindromes, sobre todo en
relacion al periparto. Es asi que la mastitis puede estar asociada a enfermedades tales como
cetosis, hipocalcemia, desplazamiento de abomaso y laminitis, de modo que, una vez que
la vaca desarrolla una de ellas, es usual que contraiga alguna de las otras (Grohn et al.,
2004). Sin embargo, es dificil establecer la relacion causal entre las mismas, por lo que

también lo es su impacto econémico (Halasa et al., 2007).

Medidas de control

El manejo es considerado uno de los medios mas efectivos de control de la mastitis
(Seegers et al., 2003). Dada la compleja naturaleza de esta enfermedad, el manejo consiste
en un amplio rango de estrategias conocido como “Plan de los Cinco Puntos” (Neave et al.,
1969), el que ha sido eficiente en reducir la incidencia de las mastitis contagiosas y el
RCST (Barkema et al., 1999; Barnouin et al., 2004; Vissio et al., 2018). Estas medidas
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incluyen el tratamiento apropiado de la MC, la desinfeccién de los pezones posordefio, la
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aplicacion de terapia antibidtica al secado, el adecuado mantenimiento y uso del equipo de
ordefio y la segregacion de vacas cronicamente infectadas.

La fisonomia de la mastitis bovina va evolucionando en relacion al grado de
adopcion de los esquemas de control, el nivel de intensificacion del rodeo y los cambios
demograficos en el tamafio de los mismos, entre otros (Bradley, 2002; Ruegg, 2017). Es asi
que ha tomado relevancia el predominio de microorganismos de tipo ambiental sobre los
de tipo contagioso, asociado a la emergencia de una mayor frecuencia de MC con cuadros
de menor duracion pero mas severos. Esto ha llevado a pensar el control de esta
enfermedad de una manera méas holistica, dado que, en la actualidad, el rol que juega el
medio ambiente es mucho mas significativo (Oliveira et al., 2013).

En este marco, estos cambios en la fisonomia de la mastitis, motivaron la ampliacion
de los puntos de control de cinco a diez (National Mastitis Council, 2016), con el objeto de
incorporar estrategias para prevenir y controlar la mastitis producida por patégenos
ambientales. Tales medidas incluyen, entre otras, el mantenimiento de un ambiente seco y
confortable para las vacas y el monitoreo regular del estatus sanitario de la GM.

A pesar de la implementacion de dichas practicas de manejo, esta enfermedad sigue
siendo una entidad desafiante para el ganado lechero, lo que implica la incorporacién de
nuevas estrategias de control. Como béasicamente es una enfermedad infecciosa, los
investigadores se han enfocado en mejorar los mecanismos naturales de defensa de las
vacas mediante el desarrollo de métodos alternativos como son las vacunas,
inmunomoduladores y microorganismos probidticos (Pereira et al., 2011; Dallard et al.,
2013; Frola et al., 2013), en pos de reducir, a su vez, los niveles de residuos de antibidticos
en los productos lacteos. En este sentido, en las Gltimas décadas se han desarrollado
numerosas vacunas contra diversos patdgenos para aumentar la resistencia del rodeo y
reducir los efectos clinicos de la mastitis (Pereira et al., 2011; Schukken et al., 2014).

Los productores pueden esperar que estas vacunas reduzcan la gravedad y la
frecuencia de la mastitis, prevengan nuevas infecciones y eliminen las infecciones ya
existentes (Yancey, 1993). Dada la complejidad de la patogenia de esta enfermedad,
resulta ambicioso esperar que una vacuna cubra todos estos aspectos. Las dificultades en el
desarrollo de una vacuna contra la mastitis son multiples. Las mismas estan relacionadas
con la gran cantidad de microorganismos involucrados en la patologia, la complejidad y

variacion de los factores de virulencia y de evasion de los mecanismos de defensa de la
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ubre, y el limitado conocimiento de las respuestas inmunes adaptativas de la GM (Sordillo,
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2011; Mata, 2013). Actualmente, existen formulaciones de vacunas monovalentes o
multivalentes disponibles comercialmente. Es importante destacar que el desarrollo y la
extensa implementacion de vacunas con antigenos de bacterias coliformes han logrado
reducir la incidencia y la severidad de los cuadros clinicos asi como la mortalidad por
mastitis debida a estos microorganismos (LeBlanc et al., 2006). En contraste, la eficacia
alcanzada por la mayoria de las vacunas contra IIM desarrolladas por S. aureus ha sido
relativamente baja, por lo que la ventaja de su aplicacion como método preventivo y de

control de la mastitis ain no es concluyente (Mata, 2013).

Economia de la salud mamaria

El costo econdmico total de la mastitis, asi como de cualquier otra enfermedad, esta
constituido por dos componentes basicos: por un lado, las pérdidas debidas a dicha
enfermedad, ya sean directas o indirectas (menor produccion de leche, fallas reproductivas,
muerte) y por el otro, los gastos en prevencion y control de la misma (antibidticos,
sellador, etc.). Los gastos son los insumos adicionales necesarios para reducir las pérdidas
debidas a mastitis, existiendo una relacion inversa entre ambos componentes (Rushton,
2009). El nivel 6ptimo de control de la enfermedad es aquel en donde una unidad adicional
de dinero destinado a medidas preventivas o de control retorna una cantidad igual de
dinero debido a la reduccién de las pérdidas por la enfermedad. En este punto, los costos
evitables son iguales a cero, mientras que el costo total (pérdidas + gastos) es minimo
(Mclnerney et al., 1992).

Determinar el impacto econémico de las enfermedades animales resulta bastante
complejo, porque sus efectos: (a) no siempre son obvios y pronunciados, (b) se encuentran
influidos por otros factores como la nutricién y el alojamiento, (c) tienen una dimension
temporal, y (d)a menudo se manifiestan en una compleja asociacion con otras
enfermedades (Ngategize y Kaneene, 1985).

La eleccion de los métodos econdmicos para realizar un analisis particular, a su vez,
estd afectada por factores tales como: (a) la naturaleza del problema (incluyendo el nivel
econdémico involucrado); (b) la complejidad del sistema a analizar (la enfermedad y sus
efectos); (c) la disponibilidad de datos sobre el problema; (d) el uso que se le dara a los
resultados obtenidos, y; (e) la disponibilidad de recursos (tiempo, dinero y herramientas de
analisis) (Bennett, 1992).
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impacto econdmico de la mastitis. Sin embargo, la comparacion entre ellos frecuentemente
no es factible. Se debe tener en cuenta que los costos por mastitis varian de un pais a otro,
y aln, de un establecimiento a otro dentro del mismo pais. Ademas, dichos costos no
permanecen constantes a lo largo del tiempo. En efecto, el precio de la leche, las
bonificaciones o penalizaciones, los costos alimentarios, los precios de la reposicion y de
las vacas de descarte asi como de los medicamentos o el nivel de intervencion del
veterinario, son aspectos que alteran los calculos de valoracion de pérdidas (Halasa et al.,
2007). Por otra parte, existen diferencias en la metodologia empleada al realizar los
calculos econémicos, en los niveles involucrados (pais, region, establecimiento, etc.), en
los grupos de animales y en los efectos de la enfermedad contemplados en el analisis
(Halasa et al., 2007; Rushton, 2009).

Las técnicas utilizadas para analizar la informacion y evaluar estrategias de control
de los programas de salud en rodeos son numerosas. Las mismas se clasifican de diversas
maneras, y a su vez, algunas de ellas pueden ser combinadas o integradas como partes de
otras. Dentro de estas técnicas se encuentran las siguientes:

1) El analisis de decisiones: Es un método explicito y cuantitativo que, ante un
problema de decisién concreto, permite estimar cual es la mejor alternativa entre las
diversas opciones planteadas. De esta manera, la toma de decisiones complejas puede ser
evaluada mas facilmente (Ngategize et al., 1986).

Dentro de este método, el més utilizado probablemente en el campo de la veterinaria
es el Arbol de Decision, el que expresa, de forma grafica, analitica y en orden
cronologico, las acciones alternativas disponibles y los eventos (sucesos) que pueden surgir
a partir de una decisién asumida en cierto momento (Dijkhuizen et al., 1995). Este tipo de
andlisis ha sido utilizado exitosamente en la evaluacion de la toma de decisiones
econdémicas para el tratamiento de diversas enfermedades (Ruegg y Carpenter, 1989;
Dorshorst et al., 2006) entre ellas, la mastitis (Pinzon-Sanchez et al., 2011).

2) La programacion dinamica: Es una clase general de técnicas matematicas que no
tiene una formulacion estandar. Se utiliza para la solucién de problemas matematicos en
los cuales se toma una serie de decisiones en forma secuencial. Proporciona un
procedimiento sistematico para encontrar la combinacion de decisiones que maximice la
efectividad total. En el campo de la economia de la salud animal, la programacion
dinamica ha sido utilizada, por ejemplo, para investigar el impacto financiero de las
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decisiones de control de la mastitis en sistemas de produccion lechero (Yalcin y Stott,
2000).

3) EI analisis de costo-beneficio: Es un procedimiento para determinar la
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rentabilidad de programas, como los de control de enfermedades, durante un periodo
prolongado de tiempo (James, 1987). Los costos y beneficios futuros se 'descuentan’ para
que los montos que ocurren en diferentes puntos del tiempo sean completamente
comparables. Los resultados de un analisis de costo-beneficio pueden ser expresados como
Valor Presente Neto (beneficios netos descontados), Razon Beneficio-Costo (razon entre el
valor presente del beneficio bruto y el valor presente de los costos incurridos) y Tasa
Interna de Rendimiento (la tasa de interés que deberia cobrarse para reducir el Valor
Presente Neto a cero). El enfoque costo-beneficio ha sido el mas ampliamente utilizado en
los programas de control a nivel nacional que compiten por los mismos fondos financieros
(Dijkhuizen et al., 1991).

4) El presupuesto parcial (PP): Es un método que se utiliza para evaluar si la
adopcion de estrategias de control en establecimientos individuales es econémicamente
viable. Generalmente se utiliza en comparaciones econémicas simples, donde el calculo no
involucra ni un patron de tiempo especifico ni un grado de azar determinado (es decir, no
es ni dinamico ni estocéstico). Consiste en una simple cuantificacion de las consecuencias
econdmicas de un cambio especifico en el procedimiento de manejo del establecimiento
(por ejemplo, la adopcion de terapia de todas las vacas al secado para controlar la mastitis)
y requiere de una sencilla colecta de datos para llevarlo a cabo (Dijkhuizen et al., 1995).
La PP tiene cuatro componentes principales: (il) Ingresos adicionales obtenidos por el
cambio; (cl) costos reducidos como resultado de dicho cambio; (i2) ingresos suprimidos
tras el cambio; y (c2) costos adicionales por la implementacion de dicho cambio. Si
(il+cl) > (i2+c2), el cambio propuesto esta justificado (Rushton., 2009). Existen en la
literatura cientifica, numerosos estudios relacionados a la mastitis en los que se ha utilizado
el andlisis de PP (DeGraves y Fetrow, 1991; Allore y Erb, 1998; Swinkles et al., 2005).

5) Las cadenas de Markov: Son una serie de eventos, en la cual la probabilidad de
que ocurra un suceso depende del evento inmediato anterior. Se utilizan para modelar la
evolucion de sistemas o0 procesos durante ensayos repetidos o periodos de tiempo
sucesivos. En economia de la salud animal, las cadenas de Markov se suelen simplificar
para hacer célculos donde las unidades bajo consideracién (animales o rodeos) pueden
existir bajo una serie de estados mutuamente exclusivos, y las probabilidades se pueden
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1977). Esto requiere conocimiento de las probabilidades de transicion y del nimero de
animales o rodeos en cada estado. Esta técnica se ha utilizado en numerosos estudios para
el andlisis de enfermedades contagiosas, incluyendo a la mastitis (Detilleux, 2011), en
donde los estados considerados son, generalmente, susceptibles, infectados, inmunes y
eliminados.

6) La simulacion de sistemas: Esta técnica cuantitativa representa un intento de
emular condiciones de la vida real utilizando modelos sencillos a lo largo del tiempo,
apoyada en herramientas matematicas y computacionales.

El concepto fundamental que subyace a la estructura de tales modelos es que los
individuos dentro de un rodeo son 'movidos' hacia adelante a través del tiempo,
modificando el estado de cada uno de acuerdo con el resultado de diversos eventos y
decisiones de gestion. Estos eventos y efectos de las decisiones se pueden caracterizar de
manera estocastica, es decir, como muestras aleatorias en distribuciones de probabilidad
apropiadas en lugar de valores fijos (los métodos de simulacion Monte Carlo involucran el
uso de numero aleatorios aplicados a distribuciones de probabilidad para simular el mundo
real). Tal procedimiento produce una dispersion en los resultados sobre una serie de
calculos, lo que refleja de una manera mas conveniente la variabilidad biol6gica normal.
Esta técnica es muy util, ya que facilita la representacion de los procesos, evolucion y
resultados en un ambiente de recursos escasos o dispersos, y en donde, por ejemplo, los
experimentos en la vida real serian imposibles de llevar a cabo, ya sea por su complejidad,
por problemas éticos, por su costo o por ser disruptivos (por ejemplo, en enfermedades
altamente infecciosas). Otra de las ventajas de su uso es que permite explorar, por ejemplo,
estrategias que aun no han sido aplicadas (Dijkhuizen et al., 1995).

Existen muchos tipos, clasificaciones y utilidades de modelos matematicos, dentro de
los cuales, los llamados “modelos bioecondmicos” buscan integrar aspectos econémicos
con procesos biologicos dinamicos, como lo son las enfermedades. Con el proposito de
simular el efecto de la mastitis y evaluar cursos de accion en el control, se han
desarrollado, en las ultimas décadas, numerosos modelos contemplando diferentes
enfoques tales como procesos de Markov, simulaciones de eventos discretos o ecuaciones
diferenciales (Allore y Erb, 1998; Seegers et al.,, 2003; Ostergaard et al., 2005;
Hagnestam-Nielsen y Ostergaard, 2009; Halasa et al., 2009; Geary et al., 2012; Halasa,
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para sistemas de produccion nacional.

Toma de decisiones en programas de salud mamaria

Las técnicas mencionadas anteriormente permiten, desde perspectivas diferentes,
efectuar un andlisis econdémico de las enfermedades animales, cuyo principal proposito es
constituir un soporte en la toma de decisiones para optimizar el manejo de la salud animal
(Dijkhuizen et al., 1995).

Sin embargo, debe tenerse en cuenta que el proceso de toma de decisiones no es
estrictamente racional. A partir de estudios de comportamiento econdémico se determiné
que, al momento de hacer una eleccion, no todas las alternativas son conocidas, ni las
consecuencias consideradas ni las preferencias evocadas al mismo momento (Tversky y
Fox, 1995). Las decisiones estan influidas por factores inconscientes y emocionales,
creencias y percepciones personales. Existen estudios relacionados a los diferentes factores
de motivacion de los productores al momento de la toma de decisiones sobre la mejora en
el manejo de la mastitis (Tarabla y Dodd, 1990; Jansen et al., 2009; Lam et al., 2013).
Aparte de las pérdidas econdémicas debidas a esta enfermedad en si, se citan, entre otros
factores, la satisfaccién por el trabajo, la conciencia sobre el bienestar animal, la situacién
general del establecimiento, la facilidad para cumplir con los requisitos reglamentarios, los
incentivos en relacion a los niveles de RCST (bonificaciones o penalizaciones), la calidad e
imagen de los productos lacteos y el reconocimiento por el trabajo bien hecho (Valeeva et
al., 2007).

Es por esto que al evaluar el grado de adopcion de un programa integral de control,
deben considerarse, ademas de los aspectos econdémicos, los factores humanos

involucrados en la toma de decisiones.
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OBJETIVO GENERAL:

El objetivo general de este trabajo esta dirigido a profundizar el conocimiento sobre

aspectos técnicos, epidemiologicos y econdmicos del impacto de la mastitis bovina y su

control en rodeos lecheros de nuestra region.

Obijetivos Especificos:

Dichos objetivos corresponden a los diferentes estudios contemplados en el segundo,

tercero, cuarto y quinto capitulo de la tesis y fueron los siguientes:

Estimar la relacién entre la aplicaciéon de buenas précticas de manejo
dirigidas a mejorar la salud mamaria y el recuento de células somaticas en
tanque, y su impacto econdmico diferencial en establecimientos de la cuenca
lechera de Villa Maria.

Caracterizar la variacion de la prevalencia e incidencia de mastitis clinica, los
factores de riesgo asociados y el impacto econémico en rodeos lecheros con
buenos estandares de calidad de leche en tanque y que aplican regularmente
un plan de salud mamaria convencional.

Evaluar la eficacia de una vacuna contra la mastitis bovina producida por
Staphylococcus aureus en un ensayo de campo Yy los aspectos relacionados a
la factibilidad econdmica de la implementacion del programa de
inmunizacion en el tambo.

Evaluar diferentes estrategias de control de la mastitis bovina a
Staphylococcus aureus mediante el desarrollo de un modelo matematico que
pronostique el efecto biolégico y econdémico de la enfermedad en rodeos

lecheros.
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Hipotesis de la investigacion

Aquellos tambos en donde se aplican rutinariamente medidas de control de la
mastitis presentan menores niveles de recuento de células somaticas en tanque y
esto se traduce en diferencias sobre el impacto econdémico de la mastitis
subclinica.

Se observa una gran disparidad en la prevalencia e incidencia de la mastitis
clinica entre predios con buenos estandares de calidad de leche en tanque y que
aplican regularmente un plan de salud mamaria convencional.

Con la aplicacion de un esquema de inmunizacion con la vacuna formulada con
la cepa Staphylococcus aureus RC122 en vacas antes del parto, se obtiene una
respuesta inmune efectiva que conlleva a una disminucion de las tasas de
nuevas infecciones y a una reduccion de la respuesta inflamatoria de la glandula
mamaria.

Mediante un modelo de simulacién bioeconémico de la mastitis desarrollado
para testear la aplicacion de diversas estrategias de control de la enfermedad, se
determina que la implementacion de los cinco puntos de control para la mastitis

de origen contagioso es econémicamente eficiente.
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Capitulo 11

Implicancias econémicas de buenas practicas dirigidas a promover bajos recuentos en

tanque en establecimientos de la cuenca lechera de Villa Maria, Cordoba
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RESUMEN

El beneficio de la adopcion de buenas practicas para promover la salud mamaria varia
segun paises y regiones. En la cuenca de Villa Maria, se ha reportado recientemente la
existencia de dos conglomerados de productores en base al programa de salud mamario
aplicado. Los objetivos de este trabajo fueron estimar la relacion de las buenas practicas
sobre el recuento celular en tanque y el impacto econémico diferencial entre tambos que
difieren en la aplicacion de dichas practicas. Un grupo de productores que aplica
rutinariamente terapia de secado, sellado posordefio y prueba del despunte (Grupo BP: 17
tambos), fue comparado con otro que no emplea de forma sistematica tales medidas
(Grupo MP: 15 tambos). En el término de un afio, se evaluo el recuento celular en tanque
mensual de cada tambo. Diferencias en dicho recuento entre los grupos BP y MP fueron
evaluadas mediante un modelo de medidas repetidas. Considerando el total de vacas en
ordefio, la produccién diaria y el recuento celular en tanque, se dedujeron las pérdidas
productivas por mastits subclinica para ambos conglomerados, expresadas en promedio de
ddlares por vaca. Estas pérdidas pueden calcularse como el porcentaje de la produccion
esperada comparada con la produccién cuando el recuento celular en tanque es de 200.000
cél/mL. El grupo BP evidenci6 un promedio de recuento celular en tanque
significativamente inferior a lo largo de todo el afio (media grupo BP: 297.000/mL; media
grupo MP: 389.000/mL). La diferencia en las pérdidas monetarias promedio entre ambos
grupos fue de US$ 0,48/vaca/mes, con una diferencia maxima de US$ 1,27 (US$ 0,27 para
el grupo BP y US$ 1,54 para el grupo MP) y minima de US$ 0,08 (US$ 0,39 y US$ 0,47).
La diferencia acumulada en el afio fue de US$ 5,77/vaca. Las estimaciones de la
efectividad y los beneficios de la aplicacion de buenas practicas sobre el recuento celular
en tanque bajo nuestras condiciones de produccion son de relevancia para evaluar la
factibilidad del control. Estos resultados aportan informacion para la toma de decisiones y
la adopcion de programas dirigidos a mejorar los estandares de salud mamaria en pequefios

y medianos productores.
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INTRODUCCION

La mastitis bovina es wuna enfermedad endémica multifactorial en los
establecimientos lecheros de todo el mundo que causa graves problemas econdmicos
(Halasa et al., 2007; Hogeveen et al., 2011). Las Gltimas investigaciones nacionales, han
revelado pérdidas proximas a 1 ddlar/vaca/dia, con mermas promedio en la produccion de
aproximadamente el 14% de los ingresos brutos diarios de los tambos analizados (Vissio et
al., 2015).

El estudio de la mastitis subclinica (MSC) es de gran importancia, ya que la misma
puede ser 15 a 40 veces mas prevalente que la forma clinica (Philpot, 1998) y, a su vez, las
pérdidas directas asociadas a ella son invisibles, lo que hace que el productor subestime el
efecto de esta forma de la enfermedad (Rushton, 2009; van Asseldonk et al., 2010).

Para evaluar la MSC en tambo, un indicador de facil acceso es el recuento de células
somaticas en tanque (RCST). Si bien éste ha sido utilizado principalmente como un
pardmetro de calidad por parte de los procesadores de productos lacteos, también es
relevante su uso en investigaciones relacionadas al manejo de la salud de la ubre y
estrategias de control de la mastitis (Goodger et al., 1993; Faye et al., 1994; Barkema et
al., 1998, 1999; Tadich et al., 2003; De Vliegher et al., 2004). Al interpretar los niveles de
RCST, debe tenerse en cuenta que un aumento del mismo puede ser causado por un
namero reducido de vacas con altos niveles de RCS, y si bien no aporta informacion sobre
la variabilidad de los recuentos entre vacas, es una herramienta facilmente disponible y
frecuentemente utilizada para resumir la situacion de la MSC a nivel de rodeo y estimar las
pérdidas de leche asociadas a ella (Dohoo y Meek, 1982; Eberhart et al., 1982; Kvapilik et
al., 2014).

Estudios previos demostraron que la prevalencia de las infecciones intramamarias
(11M) es la mayor determinante de los niveles de RCST, siendo de menor importancia,
otros factores tales como la distribucion de edad o el estadio de lactacion de las vacas y el
clima (Eberhart et al., 1979; Reneau, 1986). Existe, a su vez, una elevada y significativa
correlacion negativa entre el RCST y los indices de produccion del rodeo. En este sentido,
una revision sistematica de estudios europeos, revelo y actualizo la relacion cuantitativa
que existe entre los elevados RCST, los menores niveles de produccién y la creciente tasa

de nuevas infecciones mamarias (Kvapilik et al., 2014). De modo que, medidas de manejo
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asociadas al incremento de la produccién de leche y grasa butirosa (Eberhart et al., 1982).

Siendo la mastitis, en gran medida, una enfermedad de manejo, la adopcion de
buenas practicas (BP) en la rutina de ordefio es una de las herramientas mas importantes
para el control de esta enfermedad. Desde la introduccion del programa de prevencién
estandar de Neave et al. (1969) (“Plan de los Cinco Puntos™), enormes progresos han sido
reportados en la reduccién de la prevalencia de las 1IM y del promedio del RCST
(Barkema et al., 2013).

A nivel mundial, existe una extensa bibliografia abocada al andlisis de la asociacién
entre el nivel de RCST y las medidas de manejo de los rodeos (Goodger et al., 1993; Faye
et al., 1997; Barkema et al., 1998; Rodrigues et al., 2005; Wenz et al., 2007; Kelly et al.,
2009; Schewe et al., 2015), siendo los estudios relacionados en este aspecto muy escasos
en Ameérica Latina (Tadich et al., 2003; Van Schaik et al., 2005; Vissio et al., 2013, 2018;
Reyes et al., 2017). Dufour et al. (2011) realizaron una revision sistematica de 36
publicaciones relacionadas al manejo de la salud mamaria y de la maquina de ordefio, en
donde se demostré una consistente asociacion entre los niveles de RCST vy, el sellado
posordefio, el uso de guantes, la presencia de removedores de pezonera automaticos, el
ordefio de vacas con mastitis al final de la rutina y la terapia antibiotica al secado de todas
las vacas del rodeo. Por su parte, en un estudio reciente realizado en 1.223 tambos de
Uruguay, los autores encontraron una relacion entre bajos niveles de RCST y la
desinfeccion de pezones posordefio, la presencia de pezones secos antes de colocar las
pezoneras Yy el correcto funcionamiento del sistema de pulsacion de la maquina de ordefio
(Vissio et al., 2018).

En relacion a la provincia de Cordoba, la produccién de leche estd distribuida
principalmente en tres cuencas, denominadas Noreste, Sureste y Sur. Dicha provincia
cuenta con casi un tercio del total de establecimientos ubicados en la region pampeana
(OCLA, 2019), siendo la cuenca Sureste (zona de Villa Maria) la de mayor importancia,
dado que produce, en volumen, el 43% del total provincial (DGEyC, provincia de
Cordoba, 2017).

Por su parte, a pesar de que el sector lechero argentino ha experimentado profundos
cambios en los ultimos 20 afios, la importancia de las pequefias y medianas empresas

tamberas queda de manifiesto ya que el 60% de los establecimientos entregan diariamente
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a la industria lactea una produccion igual o menor a los 2.000 litros de leche (OCLA,
2019).

En este marco de situacion, estudios realizados en tambos de baja y mediana escala
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productiva en la cuenca de Villa Maria, Cérdoba, Argentina, han demostrado la presencia
de dos conglomerados de productores en base a la adopcion de BP en la salud mamaria
(Vissio et al., 2013). A pesar de su reconocida eficacia en la reduccion de RCST vy de las
recomendaciones de investigadores y extensionistas para su implementacion, el nivel de
adopcion de dichas BP constituye un barrera para la mejora en el manejo de la salud
mamaria del rodeo (Olde Riekerink et al., 2005). Las decisiones individuales de los
productores en la adopcion de un plan de salud pueden estar condicionadas por multiples
factores, siendo uno de ellos, el beneficio econémico (Valeeva et al., 2007), lo que hace
necesario realizar estimaciones productivas y econdémicas bajo las condiciones de manejo
de nuestro pais a fin de proveer informacion adicional de relevancia para tal fin. El
objetivo de este estudio fue estimar la relacion de BP sobre el RCST y el impacto
econdmico diferencial entre tambos que difieren en la aplicacion de dichas préacticas

dirigidas a mejorar la salud mamaria.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio fue abordado en la cuenca de Villa Maria, provincia de Cérdoba,
a partir de una muestra aleatoria de un conjunto de establecimientos lecheros de pequefio a
mediano tamafio, con un total de entre 100 a 250 vacas en ordefio (VO). Estos productores
eran miembros de una asociacion cooperativa y participantes de un estudio longitudinal
realizado entre los afios 2007 y 2008 (Vissio et al., 2013). En cada establecimiento se
realizd una evaluacion visual de la sala de ordefio y de las caracteristicas de la rutina de
ordefio junto a la administracion de una encuesta semiestructurada al productor en la
primera visita.

En base a los datos recopilados y utilizando la clasificacion descripta por Vissio et al.
(2013), cada tambo fue asignado a uno de los dos conglomerados contemplados a fines de
realizar el seguimiento y determinar sus niveles de RCST. Los criterios utilizados para
identificar si un tambo pertenecia a uno u otro grupo fueron: el tipo de manejo en salud
mamaria aplicado (en base al plan de los de cinco puntos de control), el intervalo entre las

visitas del veterinario y el intervalo entre los chequeos de la maquina de ordefio.
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la terapia antibidtica al secado, el sellado de pezones posordefio y la prueba del despunte
(Grupo BP: 17 tambos), que fue comparado con otro que no aplicaba de forma sistematica
tales medidas de manejo (Grupo MP: 15 tambos). En el término de un afio se evalud
mensualmente el RCST de cada tambo. Las diferencias en el RCST mensual entre ambos
grupos de establecimientos fueron analizadas mediante un modelo de medidas repetidas,
incluyendo al predio como factor aleatorio y considerando adicionalmente, el niumero de
VO y el nivel de produccién como variables de ajuste. La matriz de correlacion elegida fue
la autorregresiva (Orden 1). Todo el procedimiento fue realizado siguiendo pautas descritas
previamente (Grohn et al., 2004). El anélisis fue llevado a cabo utilizando el procedimiento
MIXED (SAS, 1999).

Segun el nivel de RCST vy considerando el total de VO vy la produccion diaria de
leche, se estimaron la prevalencia de vacas y cuartos con MSC vy las pérdidas productivas
debidas a esta forma de la enfermedad, en base a estudios previos (Eberhart et al., 1982).
De acuerdo a estos autores, el analisis de correlacion y regresion indicd que un 6% de los
cuartos mamarios podia estar infectado ya a partir de un nivel de RCST de
200.000 cél/mL. Aplicando la misma ecuacion, se estim6 que un rodeo con un RCST de
500.000 cél/mL podria tener un 16% de cuartos infectados con un 6% de reduccion en la
produccion de leche, mientras que cuando era de 1.000.000 cél/mL, el porcentaje de
infeccion ascendia a 32% de los cuartos con una pérdida de leche estimada de 18%. Para
estimar el porcentaje de vacas afectadas, se asumid que el nivel promedio de infeccién en
cada una era de 1,5 cuartos.

El precio del litro de leche utilizado fue de US$ 0,343 (cotizacion de febrero de
2012) y las pérdidas monetarias se expresaron en promedio de ddlares a nivel de vaca para

cada conglomerado.

RESULTADOS

El Grupo BP evidencio niveles de RCST significativamente inferiores a lo largo de
todo el afio (p<0,05) respecto al Grupo MP (Figura 1). La media de RCST del Grupo BP
fue de 297.000 cél/mL (EE: 29,5), lo que equivale, aproximadamente, a una prevalencia de
vacas y cuartos infectados de 6% y 9%, respectivamente. Por su parte, la media de RCST
del Grupo MP fue de 389.000 cél/mL (EE: 40,8), lo que equivale a prevalencias de vacas y
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cuartos infectados en el orden de un 2% y 3% superiores a las del grupo BP,
respectivamente (prevalencia en vacas: 8%; prevalencia en cuartos: 12%).

De acuerdo a los RCST mensuales registrados, la diferencia promedio entre las
pérdidas monetarias de ambos grupos fue de US$ 0,48/VVO/mes, con una diferencia
maxima de US$ 1,27 (US$ 0,27 para el grupo BP versus US$ 1,54 para el grupo MP) y
minima de US$ 0,08 (US$ 0,39 versus US$ 0,47) (Figura 2). La diferencia acumulada en
el afio fue de US$ 5,77/VO.

700
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N /\V \J\
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Figura 2.1: Promedio y error estandar de recuento de células somaticas en tanque (RCST)
mensuales en establecimientos con buenas (BP; n=17) y malas (MP; n=15) practicas.
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Figura 2.2: Promedio y error estandar de pérdidas (US$) mensuales por vaca en ordefio
(VO) en establecimientos con buenas (BP; n=17) y malas (MP; n=15) practicas segun su
nivel de recuento de células somaticas en tangue.

DISCUSION

En nuestra region, no existen precedentes de estudios de impacto econdémico de la
mastitis basados en la comparacion entre predios que apliquen o no BP.

Dada la naturaleza observacional a nivel de rodeo de este estudio, no pueden
establecerse relaciones causales con los resultados obtenidos, ya que los mismos pueden
estar sesgados por la presencia de otras variables no estrictamente relacionadas al manejo
de la rutina de ordefio (Barkema et al., 1999). Sin embargo, segun lo reportado en la
revision de Dufour et al. (2011), existe una asociacion consistente entre la aplicacion de las
medidas de control evaluadas en este trabajo y los cambios sobre el RCST a lo largo del
tiempo.

A pesar de que la mastitis es una enfermedad que produce importantes pérdidas
economicas, muchos productores no la perciben como costosa (Hogeveen et al., 2010).
Debido a la naturaleza cronica de la mastitis, el dafio econdémico se extiende en el tiempo.
Sumado a ello, los factores de costo mas importantes, como la disminucion de la

produccién de leche y el riesgo de descarte, no son directamente visibles. Por lo tanto, los
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costos de la mastitis pueden ser subestimados (Hogeveen et al., 2010). Esto conlleva a un
menor grado de adopcién de las medidas de control, entre otras causas (Valeeva et al.,
2007). Por otra parte, muy pocos establecimientos llevan registros de los costos de mastitis
y, por lo tanto, tienen poca informacion econdémica especifica de su propio rodeo sobre la
que basar las decisiones o para evaluar el impacto econémico de dichas decisiones. Si bien
las estimaciones de pérdidas por MSC serian mas precisas evaluando los registros de RCS
individuales de las vacas presentes en el rodeo (Huijps, 2009), en la practica, no todos los
tambos disponen de dicha informacién, siendo, por otra parte, el RCST un dato facilmente
accesible en todos ellos. En este estudio, los establecimientos con mayores niveles de
RCST fueron aquellos que no aplicaban las BP de forma consistente. Dada la relacion
inversa entre el RCST con la produccion de leche, se pudieron cuantificar tanto las
pérdidas de produccion como las econémicas tras un afio de seguimiento.

Un trabajo sobre el impacto econdmico de la mastitis realizado en nuestra region
(Vissio et al., 2015), demostro que en un 50% de los establecimientos evaluados, el costo
total de la enfermedad (pérdidas en produccion de leche por MC y MSC mas gastos del
control y prevencion) fue superior a US$ 1,0/vaca/dia. Estas cifras superan ampliamente a
las obtenidas en este estudio. Sin embargo, hay que remarcar que en éste, los costos se
relacionan con una de las formas de la manifestacion de la mastitis (subclinica) sin
contemplar los casos clinicos. A pesar de que, en general, las pérdidas por esta enfermedad
se deben mayormente a dicha forma subclinica (Huijps, 2009; Vissio et al., 2015), existen
muchos rodeos que poseen relativamente una baja prevalencia de MSC pero una elevada
proporcién de MC, cuyos efectos no se verian reflejados necesariamente en el RCST. Por
otro lado, en este estudio no fueron contemplados ni el impacto de la mastitis sobre la
reproduccion o el descarte, ni los gastos de control y prevencion de la enfermedad, asi
como tampoco los aspectos econdmicos vinculados con los sistemas de bonificacion o
penalizacion de la industria lactea por los niveles de RCST. Es por esto que las
estimaciones de pérdidas obtenidas en este estudio pueden considerarse conservadoras. A
pesar de ello, los resultados obtenidos intentan proveer de cierta evidencia en la aplicacién
de BP desde el punto de vista econdmico a fin de aumentar la conciencia de los
productores y lograr una mayor motivacion para favorecer su adopcion en rodeos lecheros

de la cuenca de Villa Maria.
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CONCLUSION
En este trabajo se comunican estimaciones de las pérdidas econdémicas como

consecuencia de la aplicacion de BP de manera no sistematica en el tambo, paso previo y
necesario para la evaluacion de la eficiencia econdmica del control de la mastitis.
Estos resultados pueden aportar informacion para la toma de decisiones y la

adopcion de programas de extension dirigidos a mejorar los estdndares de salud mamaria

en pequefios y medianos productores.
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Capitulo 111

Magnitud y variacion de la mastitis clinica y sus costos asociados en rodeos lecheros

de Argentina

Publicado en la Revista Archivos de Medicina Veterinaria, Vol. 48, 153-158, Chile
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RESUMEN

La mastitis clinica es considerada un problema emergente en Argentina relacionada a una
mayor intensificacion de los sistemas productivos y a la consolidacion del plan de salud
mamaria. Se llevé a cabo un estudio para evaluar su magnitud y variacion en predios
lecheros con buenos estandares en calidad de leche. Se estimaron la prevalencia, incidencia
acumulada y tasa de incidencia, explorando factores de riesgo a nivel de vaca y la
consecuencia economica de los casos clinicos. Una muestra de conveniencia de 2.535
vacas en ordefio de 19 rodeos lecheros constituyé la poblacion en estudio. En cada predio,
la prevalencia fue estimada el dia de la visita. Las vacas sin mastitis fueron monitoreadas
15 dias para estimar la incidencia. Se aplicaron modelos logisticos y de supervivencia
mixtos. Los casos prevalentes fueron valuados considerando la leche descartada,
tratamiento y disminucion de la produccion en el resto de la lactancia. La prevalencia
cruda fue de 2,5 casos/100 vacas (1C95%=1,9-3,1), la incidencia acumulada de 3,9 casos
nuevos/100 vacas (1C95%=3,1-4,7) y la tasa de incidencia de 2,7 casos nuevos/1.000
vacas-dias a riesgo (1C95%=2,2-3,3). La mediana de rodeo fue de 1,69 (q1=0; g3=4,2), 3,6
(91=2,0; g3=4,6) y 0,25 (q1=0,14; g3=0,42), respectivamente. Los casos prevalentes
fueron mas frecuentes en lactancia temprana (OR=1,69; 1C95%=1,01-2,85). En vacas,
tanto la incidencia acumulada (OR=3,36; 1C95%=1,84-6,11) como la tasa de incidencia
(HR=3,83; 1C95%=2,05-7,15) fueron més de tres veces mayores que en vaquillonas. El
costo de un caso fue de US$ 185,01 y US$ 143,03 para vacas y vaquillonas,
respectivamente. La pérdida promedio fue de 4,50 US$/vaca en ordefio
(1C95%=3,38-5,61). Este es el primer estudio que aborda la problematica de la distribucion

e impacto de la mastitis clinica en rodeos lecheros en Argentina.
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INTRODUCCION

La mastitis es la enfermedad méas costosa del ganado lechero a nivel mundial
(Hogeveen et al., 2011). Las pérdidas directas debidas a mastitis se deben principalmente a
la disminucion de la produccion de leche asociada a las formas clinica y subclinica de la
enfermedad (Wilson et al., 2004; Vissio et al., 2015). Otras pérdidas son atribuidas al
descarte de leche anormal y/o con presencia de antibidticos, gastos en medicacion, pago de
honorarios veterinarios, fallas reproductivas, descarte de vacas y costos de reemplazo de
animales (Hogeveen et al., 2011).

Numerosos factores tales como las caracteristicas individuales de las vacas (Olde
Riekerink et al., 2007), los componentes ambientales y de manejo (Nielsen, 2009) vy el
rodeo de pertenencia (Barkema et al., 1999, Nyman et al., 2007) pueden estar asociados a
la prevalencia e incidencia de la mastitis.

La mastitis es una enfermedad que evoluciona con el sistema productivo y de
acuerdo a las condiciones de control imperantes en el predio (Bradley, 2002). Segun estas
circunstancias, la importancia relativa de las formas clinica y subclinica de esta
enfermedad y la de los agentes etioldgicos involucrados pueden variar (Zadoks y
Fitzpatrick, 2009). Es asi que, en rodeos que tienen un plan de salud mamaria establecido y
basado en practicas de reconocida eficacia, conforme avanza el control, la fisonomia de la
mastitis se va modificando (Bradley, 2002). En la Argentina, el sector lacteo primario ha
experimentado profundos cambios en los Gltimos 20 afios, observandose un importante
crecimiento de la produccion lechera debido a una mayor eficiencia productiva
acompariada de un proceso de intensificacion basado en la adopcion de avances
tecnoldgicos disponibles. Paulatinamente, gran parte de los rodeos comerciales pasaron de
modelos mas extensivos a modelos de mayor complejidad con un incremento en el
beneficio economico (Tieri et al., 2014). En este sentido, el cambio en los sistemas de
produccion hacia un modelo con mayor intensificacion y la consolidacion del plan de salud
mamaria (“Plan de los cinco puntos”), han contribuido a la emergencia de nuevos patrones
de la enfermedad con una mayor frecuencia de mastitis clinica (MC) y un predominio de
infecciones intramamarias producidas por agentes ambientales (Zadoks y Fitzpatrick,
2009).

La falta de estudios previos que aborden esta tematica en nuestro pais motivo a la

realizacion del presente trabajo, cuyo objetivo fue realizar una primera aproximacion al
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econdmicas en rodeos lecheros con buenos estdndares de calidad de leche en tanque y que

aplican regularmente un plan de salud mamaria convencional.

MATERIALES Y METODOS

Establecimientos lecheros estudiados

El total de establecimientos estudiados estuvo constituido por 19 predios que
consintieron su participacion mediante una invitacion realizada por la Asociacion Pro
Calidad de Leche de Argentina (AProCal) a través del veterinario asesor. Debido al
caracter colaborativo que tuvo este trabajo y a la necesidad de obtener resultados en el
corto plazo, dicho estudio se desarrollé en un periodo de tiempo corto, a fines de evaluar
de manera rapida una gran cantidad de datos obtenidos de los predios involucrados. Los
participantes provenian de las provincias de Buenos Aires y Santa Fe, y fueron visitados
entre los meses de febrero y mayo del afio 2011. El periodo de recoleccion de datos en
cada establecimiento fue de 15 dias. La poblacion total de vacas en ordefio (VO) fue de
6.240, en su mayoria de raza Holando Argentino (Holstein-Friesian; 94,7%), con un
promedio de 337 VO por predio. El sistema pastoril o semi-pastoril fue el predominante
(79%), mientras que el 21% de los establecimientos habia adoptado el encierre en corrales
abiertos.

En los predios estudiados se realizaba ordefio mecanico (>2), con una rutina que
incluia el registro de los casos de MC, el tratamiento antibiotico intramamario al secado y
la aplicacién de antiséptico de pezones posordefio. Ademas, en un 47% de los predios se
realizaba la desinfeccion de los pezones previa al ordefio. Los predios participantes
reportaron recuentos en tanque (RCST) menores a 300.000 cél/mL y menores a

20.000 ufc/mL en los altimos tres meses previos a la realizacion del estudio.

Seleccion de los animales en cada predio

El tamafio de muestra en cada predio fue estimado por la férmula [Z% * P * (1-P) / d?]
(Thrusfield, 2007), con una confianza del 95% (Z = 1,96), asumiendo una prevalencia de
MC (P) del 4% y una precision (d) del 2% (2-6%), realizando el ajuste correspondiente
segun el numero total de VO el dia de la visita. Las vacas fueron seleccionadas
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siguiendo la pauta de trabajo sugerida por Vissio (2012). Un total de 2.535 VO fueron
seleccionadas y examinadas, la fraccién de muestreo promedio fue de 40,6%, con un rango
por predio de 25,2%-65,9%.

Definicion del caso de mastitis

Se entendié como caso a toda vaca cuya leche presentara alteraciones (cambios en
color, textura, consistencia, etc.) al momento del despunte, asociadas 0 no a signos clinicos
locales (a nivel de la ubre) o sistémicos. Cualquier episodio clinico ocurrido dentro de las
dos semanas posteriores al evento de MC, fue considerado como el mismo episodio
(Halasa et al., 2009). La deteccion de casos fue llevada a cabo por profesionales
capacitados, estandarizandose la forma de trabajo mediante un entrenamiento conjunto de
todos los veterinarios voluntarios. De cada animal muestreado, se registré su nimero de
identificacion (RP), nimero ordinal de parto y dias en leche (DEL). Los datos relevados
fueron registrados en planillas elaboradas para tal fin, donde se asent6 la fecha de
presentacion del caso de MC y la fecha de secado, descarte 0 muerte si correspondiese. El
periodo de seguimiento de los animales en cada predio fue de 15 dias a partir de la primera

visita.

Frecuencia de mastitis clinica

A partir del conjunto de vacas seleccionadas y examinadas el primer dia se calculd la
prevalencia puntual (Thrusfield, 2007), definida como el cociente entre el Numero de
vacas que presentaron MC y el Numero total de vacas seleccionadas ese dia. Dicho
indicador fue expresado por cada 100 VO en el dia de la visita y para el predio de
referencia. Posteriormente, todas aquellas vacas seleccionadas que no poseian MC fueron
monitoreadas diariamente durante los siguientes 15 dias, a los efectos de identificar los
casos incidentes. Solo se registr0 el primer caso incidente durante el periodo de
observacién, y las recurrencias de MC no fueron consideradas como nuevos episodios.

Durante este lapso se registro, ademas, la fecha de secado, descarte y/o muerte para
cada vaca. A partir de estos datos, se calculo la incidencia, tanto en la forma de proporcion,
Incidencia Acumulada (1A), como en la de Tasa de Incidencia (TI) (Thrusfield, 2007). Las
formulas empleadas fueron: a) IA= Numero total de vacas que presentaron casos

incidentes de MC durante los 15 dias de observacion/NUmero total de vacas muestreadas
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episodios incidentes de MC/Vaca-dias a riesgo. EI denominador en el inciso b), se dedujo
sumando los dias que cada vaca estuvo en monitoreo, lo que implico el descuento del
numero de dias desde la aparicion del caso hasta finalizar el periodo de observacion, asi

como también, los dias en que la vaca no estuvo en ordefio por diferentes motivos.

Anélisis estadisticos

Se analizaron la prevalencia, IA y Tl de MC para el conjunto de las vacas estudiadas
y por predio (medidas de frecuencias crudas). Las medidas de frecuencia especificas
fueron analizadas considerando dos factores individuales de la vaca, la paridad del animal
(vaquillona: 1 parto; vaca: 2 o mas partos), y los DEL (<90 dias y >90 dias). Dado que se
trabajo con una muestra aleatoria de vacas, se calcularon los intervalos de confianza para

cada una de las medidas de frecuencia (Thursfield, 2007).

Analisis de factores de riesgo considerando el efecto contextual del predio lechero

Los factores de riesgo analizados fueron paridad y DEL. A tal fin, se ajustaron tres
modelos, dos de regresion logistica (Le 1997) para evaluar los factores asociados a la
probabilidad de ser un caso prevalente o un caso incidente, y un modelo de regresion
proporcional de Cox (Le, 1997) para evaluar los factores asociados a la TI. Las
interacciones entre paridad y DEL fueron analizadas en los tres modelos y ademas, para
contabilizar la variacion en el riesgo de MC debido al contexto de manejo del rodeo, el
predio fue incluido como efecto aleatorio en todos ellos. En estos tipos de modelos, se
puede calcular la proporcion de la variacion atribuible al efecto contextual (predio),
utilizando el coeficiente de correlacion intra-clase (CCI, p) en la forma descripta por
Snijders y Bosker (2011);

p= o2/ (02t + n2/3),

donde c% es la varianza atribuible al predio.

Para evaluar el ajuste de los modelos, se realizo el analisis grafico de los residuos.

Todos los analisis fueron llevados a cabo en el programa STATA version 11.

Impacto econdmico de la mastitis clinica
Las pérdidas monetarias derivadas del episodio de MC en este estudio fueron

estimadas considerando los costos de la leche descartada y del tratamiento (Wolfov4 et al.,
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2006). Se asumid, segun los productos disponibles en el mercado utilizados en los predios,
que cada vaca fue tratada en promedio con 3 aplicaciones de antibidtico intramamario a un
precio de US$ 3 cada una (cotizacion del 30/08/2013), y que la leche fue descartada
durante 5 dias. El precio de la leche en ddlares fue de 0,37 USS$/L (cotizacion del
30/08/2013). La produccion diaria promedio de leche fue de 30,83 L/d para vacas y de
25,00 L/d para vaquillonas.

Ademas, considerando los DEL al momento del evento y asumiendo una duracién de
la lactancia promedio de 10 meses, se dedujeron las pérdidas productivas posteriores al
episodio y atribuibles exclusivamente al mismo, discriminadas entre vacas y vaquillonas,
utilizando las estimaciones realizadas por Tirante et al. (2013). Posteriormente, se obtuvo
una valoracion final constituida por los costos del episodio de MC registrado maés las
pérdidas estimadas para el resto de la lactancia debidas a este caso. El costo monetario de

las pérdidas se expreso en doélares.

RESULTADOS

Medidas de frecuencia crudas y especificas

Sobre un total de 2.535 VO muestreadas en este estudio, la prevalencia cruda de MC
fue de 2,53 (IC95%=1,89-3,16) casos por cada 100 VO. En base a los casos incidentes
detectados durante los quince dias posteriores a la primera visita, se determind una IA
cruda de 3,93 (1C95%=3,14-4,71) casos nuevos por cada 100 VO y una TI cruda de 2,70
(1C95%=2,20-3,30) casos nuevos por cada 1.000 VO-dias a riesgo.

Al examinar las medidas de frecuencia especificas utilizando los datos de estas 2.535
VO, se aprecio que la prevalencia en vacas fue casi dos veces mayor que la evidenciada en
vaquillonas (Tabla 2.1). En cuanto a los DEL, la presentacion de MC durante los primeros
90 dias fue también el doble respecto a lactancias mas tardias (Tabla 2.1). La evaluacion de
la 1A especifica mostrd que las vacas presentaron un riesgo de MC substancialmente

mayor que las vaquillonas, siendo de menor magnitud en el caso de los DEL (Tabla 2.1).
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Tabla 3.1. Prevalencia e Incidencia Acumulada de mastitis clinica estratificadas de

acuerdo a la paridad y los dias en leche (n=2.535).

Factores Categorias % Prevalencia (IC 95%) % Incidencia Acumulada (IC 95%)
Paridad Vaca (n=1.592) 3,14 (2,25-4,02) 5,31 (4,16-6,47)
Vaquillona (n=943) 1,59 (0,73-2,44) 1,61 (0,75-2,48)
DEL <90 dias (n=650) 4,15 (2,54-5,76) 4,49 (2,78-6,20)
>90 dias (n=1.885) 2,02 (1,35-2,67) 3,74 (2,84-4,62)

A nivel de predio (n=19), la mediana de la prevalencia, IA 'y Tl de MC fue de 1,69%
(percentil 25%=0,00; percentil 75%=4,20), 3,60% (percentil 25%=2,00; percentil
75%=4,60) y 0,25% (percentil 25%=0,14; percentil 75%=0,42), respectivamente. La
disparidad de la prevalencia e IA crudas entre predios oscilaron entre 0% y 8,33% y 0% y

10,91%, respectivamente (Figura 3.1).
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Figura 3.1. Prevalencia e Incidencia acumulada de Mastitis Clinica (IC 95%) estimadas
para los establecimientos lecheros evaluados, Argentina (2011).
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Factores de riesgo en el contexto del predio lechero
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Considerando los DEL vy la paridad conjuntamente y ajustando por el efecto del
predio, para la prevalencia de MC, solo los DEL (<90 dias en leche vs >90 dias en leche)
resultaron asociados con una OR de 1,69 (1C95%=1,01-2,85), mientras que para la IA, la
paridad fue la Unica variable asociada, experimentando las vacas una incidencia tres veces
més alta respecto a vaquillonas (OR=3,36; 1C95%=1,84-6,11) (Tabla 2.2). De forma
anéloga, la TI fue casi 4 veces mas elevada en vacas respecto a vaquillonas (HR=3,83;
IC95%=2,05-7,15), sin evidenciarse diferencias significativas por los DEL. Segun los CClI
obtenidos, la variacion en la prevalencia e 1A de MC entre vacas podria ser atribuida en un
29,30% y en un 6,25% por el hecho de pertenecer a un predio en particular,

respectivamente.

Tabla 3.2. Factores asociados a las chances de casos prevalentes e incidentes de mastitis

clinica.
Casos Prevalentes Casos Incidentes
OR (IC 95%)* OR (IC 95%)*
DEL** 1,69 (1,01-2,85) 1,12 (0,70-1,78)
Paridad*** 1,84 (0,88-3,86) 3,36 (1,84-6,11)

* Odds Ratio e Intervalo de Confianza (95%) derivados del modelo
mixto con el rodeo como efecto aleatorio y ajustada por DEL y paridad
** Dias en leche (<90 dias vs > 90 dias)

*** Vaca vs Vaquillona

Analisis economico

Las pérdidas debidas al episodio de MC registrado (por leche descartada y
tratamiento aplicado) para vaca y vaquillona fueron de US$ 66,04 y US$ 55,25,
respectivamente.

En promedio, las vacas presentaron el evento a los 154 DEL, mientras que en
vaquillonas, el mismo ocurrié a los 200 DEL. Las pérdidas para el resto de la lactancia por
el caso de MC registrado, estimadas para estas situaciones genéricas, fueron de 321,55 y
237,25 L para vaca y vaquillona que, traducidas a dolares, representaron un costo de
US$ 118,97 y US$ 87,78, respectivamente.
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mlias pérdidas totales para un caso de MC fueron de US$ 185,01 para vacas y de
US$ 143,03 para vaquillonas. Los costos promedios finales estimados para el total de
vacas (n=2.535) fueron de US$ 4,50/VO (1C95%=3,38-5,61). Al examinar los costos a
nivel de predio, los mismos oscilaron entre US$ 0/VO y US$ 15,54/VO, presentando la
mitad de los predios un costo igual o superior a US$ 2,43/VO.

DISCUSION

Tanto en Argentina como en el resto de Latinoamérica, son escasos los reportes a
cerca de valores de prevalencia e incidencia de MC en base a un nimero considerable de
predios y, practicamente, no se dispone de estudios con disefios probabilisticos. De
aquellos trabajos publicados recientemente en nuestra regién, Trujillo et al. (2011)
reportaron una prevalencia en vacas de 3,8% (1C95%=1,4-6,2), Ramirez Vasquez et al.
(2011) de 1,7% y Vissio et al. (2015) de 3% (1C95%=2,3-3,7), valores similares a los
registrados en este estudio al momento de la primera visita (prevalencia = 2,5%;
1C95%=1,9-3,1).

Dado que un rodeo de VO puede considerarse basicamente como una poblacion
abierta, el calculo de la Tl es mas apropiado que el de la IA (Thrusfield, 2007). En este
caso, debido a que el periodo de seguimiento fue corto, ambas medidas pueden ser
igualmente validas (Thrusfield, 2007). Por otro lado, los valores de incidencia demostraron
una gran disparidad entre los predios evaluados (IA=0 a 10,91%), lo que reflejaria la
diversidad de situaciones potenciales que influencian la celeridad con la que la MC
progresa en la poblacion. Considerando la mediana de IA de rodeo (3,6%) y de mantenerse
con esta magnitud en el tiempo, se podria inferir que para la mitad de los predios, una gran
proporcion de las vacas experimentarian al menos un caso al cabo de un afio.

Es dificultoso cotejar los datos de incidencia estimados, respecto a los reportados en
estudios previos. Esto se debe, en parte, a la diversidad en como la incidencia ha sido
calculada (mensual, trimestral, estacional (Shpigel et al., 1998), lactacional (Wolfova et
al., 2006; Petrovski et al., 2009), o si ésta ha sido ajustada por otros factores (Pérez-Cabal
et al., 2008; Petrovski et al., 2009; de Vliegher et al., 2012). Ademas, discrepancias
posibles entre la bibliografia pueden deberse a diferencias en la definicion de caso (en
relacion al curso de la enfermedad y la severidad de la misma), asi como también en la

deteccién del mismo, segin quiénes fueron los encargados en hacer el diagnostico
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provocar una subestimacion o sobreestimacion de la frecuencia de MC de cada predio
(Martin et al., 1987). Este ultimo aspecto no puede ser descartado totalmente en este
trabajo, a pesar de que se hizo un esfuerzo en la sistematizacion de la definicion de caso
para minimizar el sesgo de deteccion.

Al considerar los DEL y la paridad de la vaca conjuntamente en el modelo
multivariado, con el predio como efecto aleatorio, s6lo se observd un incremento
significativo en las chances de casos incidentes en favor de las vacas, lo que es coincidente
con previas investigaciones (Rajala-Schultz et al., 1999; Wilson et al., 2004; Breen et al.,
2009). En contraposicién, algunos autores sefialaron un mayor riesgo en vaquillonas,
especialmente durante los primeros 14 dias posparto (Nyman et al., 2007; Olde Riekerink
et al., 2008; Steeneveld et al., 2008). Estos hallazgos, en alguna medida, reflejarian ademas
un efecto de la lactancia temprana sobre la incidencia de los casos clinicos, lo que ha sido
también observado en vacas por Pérez-Cabal et al. (2008), Breen et al. (2009), Petrovski et
al. (2009), pero que no fue evidenciada en este estudio.

El grado de correlacion del riesgo de MC de cada vaca dentro del rodeo es expresado
por el coeficiente de correlacion intraclase (Snijder y Bosker, 2011). En este sentido, la
proporcién de varianza capturada por el conglomerado (rodeo) para casos prevalentes
(29,30%) fue superior al 15% reportado por Vissio (2012), y sugiere que una porcion
significativa de la variacion en la prevalencia de MC reside en aspectos vinculados al
manejo de los predios. En contraposicion, la mayor variabilidad en la ocurrencia de casos
incidentes no se encuentra condicionada criticamente por el predio de pertenencia (6,25%),
lo que implica que el riesgo varia fundamentalmente por particularidades entre los
individuos. La busqueda de predictores individuales de riesgo de MC en vacas ha sido
investigada extensamente por Steeneveld et al. (2008), los que encontraron que,
antecedentes tales como la estacion del afio, los recuentos de células somaticas en leche en
el mes anterior, la media geométrica de dichos recuentos en la lactancia previa y la historia
de casos de MC, influyen significativamente en el riesgo de presentar un episodio clinico.
Dichos factores no pueden ser descartados como influyentes en la variacién individual del
riesgo de casos incidentes en este estudio.

Existen iniciativas en Argentina conducentes a valorar el impacto econémico de la
mastitis. Estimaciones previas de los costos deducidos a partir de datos de RCST, fueron
realizadas comparando predios que aplicaban buenas y malas practicas de manejo
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48 predios de Villa Maria, Cérdoba, reportaron pérdidas por MC de 4 cc de US$/vaca/dia,
cifras marcadamente inferiores a las estimadas aqui, debido a que el analisis solo incluy6
costos de tratamiento y leche descartada de un dia.

Las estimaciones presentadas en este estudio describen de forma mas completa el
impacto econémico de un caso, dado que contempla el retiro de leche completo y el efecto
ulterior sobre la produccién a lo largo de la lactancia. Aun asi, durante el término de la
lactacidn, una vaca puede experimentar mas de un evento de MC y un mayor nivel de
pérdidas (Bar et al., 2007), fendmeno que no fue evaluado a causa de los limites del
periodo de monitoreo definido en el disefio del estudio. La investigacion de dos o més
repeticiones de MC implica una perspectiva de andlisis por lactacion, mientras que el
propdsito del presente estudio fue estimar mas integralmente las consecuencias econémicas
a partir de un caso.

Por otra parte, debe considerarse que las pérdidas productivas en este estudio,
realizadas en base a estimaciones de Tirante et al. (2013), contemplaron los casos de MC
sin distincion de su etiologia. Es sabido por estudios previos que, dependiendo del tipo de
patégeno involucrado en la presentacion del caso, el patron de pérdida de leche varia
(Gréhn et al., 2004; Hertl et al., 2014). La posibilidad de realizar, en estudios posteriores,
analisis bacterioldgicos de los casos con la subsiguiente identificacion etiologica permitira
obtener estimaciones mas precisas de las pérdidas productivas y de su impacto econémico.

Una de las falencias de esta investigacion es que el disefio no fue probabilistico en lo
que respecta a los predios, razon por la cual los resultados no pueden ser extrapolados
mecanicamente al sector lechero argentino. Ademas, los costos de tratamiento no fueron
adaptados a cada predio debido a que no se colectaron datos de los protocolos empleados.

En un futuro, seria de interés estudiar los efectos de la MC a nivel lactacional
conjuntamente con aquellos vinculados a mediano plazo, como son el descarte prematuro o
muerte de los animales bajo nuestras condiciones de produccion. Los resultados obtenidos
en esta investigacién contribuyen a un mejor conocimiento del impacto econdémico de esta
enfermedad, dado que no existen estudios previos en Argentina que documenten pérdidas
por episodios clinicos mas alla del periodo de finalizacion del tratamiento.

La gran variacion en la frecuencia e impacto de la MC refleja la importancia de esta
manifestacion de la enfermedad y permite inferir la existencia de una proporcion

considerable de pérdidas evitables.
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CONCLUSION

El estudio demuestra el alcance y la variacion de la frecuencia de MC y sus costos
asociados entre los rodeos de Argentina con buenos estandares de calidad de leche en
tanque y que aplican regularmente un plan de salud mamaria convencional.
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Capitulo 1V

Evaluacion de una vacuna avirulenta contra la mastitis por Staphylococcus aureus

bajo condiciones de campo

Parte de este trabajo fue comunicado en el 7th vaccine and ISV Congress, Sitges, Barcelona, Espafia,
27y 28 de octubre de 2013.
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RESUMEN

La mastitis es una de las enfermedades econdmicamente mas devastadoras del ganado
lechero en el mundo. En nuestra region, Staphylococcus aureus es el principal agente
causante de esta enfermedad. Entre las herramientas para el control de la mastitis en los
rodeos, la vacunacion parece ser un enfoque racional. En el presente trabajo se evaluo la
eficacia de la vacunacion con la cepa S. aureus RC122 contra la infeccion natural de las
vacas en una prueba de campo. Se determinaron la respuesta inmunoldgica, las infecciones
por S. aureus, el recuento de células somaticas de la leche, la produccion de leche y el
beneficio neto de la vacunacion. Sesenta vacas fueron asignadas por medio de una
aleatorizacion en blogues al grupo vacunado o al grupo no vacunado. Se administraron tres
dosis subcutaneas de la vacuna a los 90, 60 y 10 dias previos al parto. Se observé un
aumento en el nivel de 1gG especifica en sangre y leche en el grupo vacunado. Si bien no
se detectaron diferencias en los niveles de infeccion entre ambos grupos, el grupo
vacunado mostrd, a lo largo del ensayo, una disminucion significativa en el recuento de
células somaéticas y una tendencia a una mayor produccion de leche respecto al grupo no
vacunado. Estos resultados, sumado al bajo costo estimado del programa de vacunacion
completo, justificarian la aplicacion de la vacuna, en combinaciébn con otros

procedimientos de control de infecciones, para mejorar la salud de los rodeos lecheros.
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INTRODUCCION

La mastitis es una de las enfermedades econdmicamente mas devastadoras del
ganado lechero en el mundo, con diferentes niveles de pérdidas informados y variaciones
en los célculos utilizados para cuantificarlos (Dekkers et al., 1996; Dua, 2001; Hogeveen et
al., 2011). En Argentina, se ha estimado un costo diario promedio para la mastitis en el
16% de los ingresos brutos diarios del rodeo. Tales pérdidas se han atribuido a mastitis
subclinica (MSC) (Vissio et al., 2015).

Existen mas de 135 especies y subespecies de patdgenos potenciales que pueden
asociarse a mastitis (Bogni et al., 2011), entre los cuales, Staphylococcus aureus sigue
siendo el patdgeno méas prevalente (Monecke et al., 2007; Dieser et al., 2013). La mayoria
de las infecciones debidas a este patdgeno son subclinicas. Los animales a menudo se
infectan durante la lactacion después de periodos prolongados de exposicion y los animales
afectados raramente se enferman gravemente (Bramley et al., 2003).

El control racional de la mastitis bovina se basa en el "Plan de los Cinco Puntos"
convencional (Dodd et al., 1969), que ha sido utilizado con éxito para reducir el nivel de
patdgenos contagiosos en los rodeos. No obstante, el control ain depende en gran medida
del uso de antibidticos (Bradley, 2002; Barkema et al., 2006). Para reducir los residuos de
antibiodticos en productos lacteos y de acuerdo con la presion global para limitar su uso en
ganado lechero, los investigadores se han enfocado en mejorar los mecanismos naturales
de defensa de las vacas mediante el desarrollo de métodos alternativos como vacunas
(Pereira et al., 2011), inmuno-moduladores (Zeconni et al., 1999; Larsen et al., 2004,
Dallard et al., 2013) o productos "organicos™, como son los microorganismos probidticos
(Klostermann et al., 2008; Espeche et al., 2009; Espeche et al., 2012; Frola et al., 2012;
Frolaetal., 2013).

Se han realizado varios esfuerzos para desarrollar una vacuna contra la mastitis por
S. aureus, utilizando diversos enfoques (Middleton, 2008). Estos incluyen, entre otros,
vacunas de organismos completos (Calzolari et al., 1997; Giraudo et al., 1997; Leitner et
al., 2003a), vacunas de ADN como las que codifican el factor de agrupamiento A
(Nour EI-Din et al.,, 2006), vacunas de conjugado de proteina polisacarida capsular
(Poutrel et al., 1988; Mamo et al., 1994) y enterotoxina recombinante de S. aureus tipo C
(Chang et al., 2008). Aunque la mayoria de estas vacunas son eficaces para estimular la

respuesta inmune humoral, no son buenas en elevar la inmunidad celular. Las vacunas
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induciendo una amplia respuesta inmune humoral y celular mediante la activacion de
células B y T y células de memoria (Pellegrino et al., 2008; Pellegrino et al., 2010;
Pellegrino y Bogni, 2011).

Informes previos describen el comportamiento de la cepa S.aureus mutante
avirulenta RC122 (Bogni et al., 1998) en diferentes modelos animales (Reinoso et al.,
2002) y el efecto de la inmunizacion en vaquillonas contra la mastitis estafilocécica a
través de ensayos experimentales (Pellegrino et al., 2008; Pellegrino et al., 2010). Los
resultados obtenidos mostraron un aumento significativo en el nivel de 1gG especifica en
sangre y leche de vaquillonas vacunadas, siendo 1gG; el isotipo de anticuerpo principal
encontrado en la sangre al momento del parto. Ademas, en los sueros inmunes de animales
vacunados se vio aumentada la fagocitosis y pudieron opsonizar cepas heterélogas de
S. aureus, proporcionando proteccion mediante una reduccion significativa en la
eliminacion bacteriana por leche después del desafio con la cepa virulenta parental de
S. aureus (Pellegrino et al., 2010).

Este capitulo aborda la etapa final de desarrollo de una vacuna contra la mastitis
bovina producida por S. aureus que se propone evaluar su eficacia en un ensayo de campo
y los aspectos relacionados a la factibilidad econdmica de la implementacion del programa

de inmunizacién en el tambo.

MATERIALES Y METODOS

Rodeo, seleccion de vacas y esquema de vacunacion

Se llevd a cabo un ensayo de campo ciego en un rodeo lechero comercial de vacas
Holando Argentino (Holstein-Friesian) en Cérdoba, Argentina (entre 2012 y 2013). El
rodeo estudiado fue seleccionado de una lista de establecimientos involucrados en un
estudio previo (Dieser et al., 2013). El rodeo contaba con 160 vacas en ordefio (VO) con
una media de recuento de células somaticas en tanque (RCST) de 350.000 cél/mL. Las
vacas eran ordefiadas dos veces al dia por 3 tamberos dedicados a tal fin que aplicaban una
rutina de ordefio basada en el lavado y secado de pezones con toallas de tela individuales
para cada vaca, despunte e inspeccion de la leche para detectar signos tempranos de

mastitis clinica (MC), desinfeccion de pezones posordefio y terapia con antibioticos al
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un protocolo especifico del rodeo. Se determind una prevalencia del 20% de infecciones a
S. aureus mediante un muestreo sistematico a partir de muestras compuestas de leche
obtenidas de los cuatro cuartos mamarios. Los animales seleccionados fueron vacas
multiparas con un promedio de produccion lactea de 28 L/dia (SD £ 7,57), con menos de 6
partos y una fecha de parto estimada entre septiembre de 2012 y mayo de 2013.

Para reducir la heterogeneidad entre grupos, las vacas fueron asignadas a los
tratamientos mediante un procedimiento de aleatorizacion en bloques. Esto permitio
obtener una proporcion similar de vacas segun su nimero de parto y fecha de parto en cada
grupo. Al final del ensayo clinico, el GV estuvo compuesto de 33 vacas y el GNV de 27.
El esquema de vacunacion consistio en 3 dosis subcuténeas a los 90, 60 y 10 dias antes del
parto (Pellegrino et al., 2008). El personal del rodeo no tenia conocimiento del estado de

vacunacion de los animales.

Observaciones clinicas y cuidado de los animales

Los signos clinicos fueron monitoreados por un médico veterinario durante todo el
ensayo. Se observaron la actitud general y el apetito de las vacas involucradas en el
ensayo. Las ubres se palparon con el fin de detectar dolor, hinchazén, dureza y/o calor, y la
apariencia de la leche se evalud visualmente en busca de coagulos y cambios en el color o
la composiciéon al momento del ordefio.

La implementacion del ensayo fue aprobada por el Comité de Etica de la Universidad
de Rio Cuarto (Exp. 54/11). Todos los animales involucrados en esta investigacion fueron
atendidos de acuerdo con The International Guiding Principles for Biomedical Research

Involving Animals (2012).

Muestras de sangre

Se tomaron muestras de sangre de ambos grupos de vacas (GV y GNV)
inmediatamente antes de la administracion de cada dosis de vacuna, al momento del parto
y 7, 14, 21 y 60 dias después del parto. Se obtuvieron 10 mL de sangre de la vena coxigea
en tubos estériles. Las muestras se mantuvieron a temperatura ambiente, se centrifugaron a
1200 x g durante 10 min, se extrajeron los sueros de sangre y se almacenaron a -20 °C. Los
anticuerpos sanguineos fueron determinados con la técnica de ELISA de acuerdo con
Pellegrino et al. (2010).
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Muestras de leche

Las vacas fueron ordefiadas y las muestras de leche recolectadas aseépticamente de
acuerdo con el procedimiento del Consejo Nacional de Mastitis (NMC, 2004) a los 14, 21
y 60 dias después del parto. Las muestras de leche fueron examinadas para bacteriologia.
Se extendieron diez microlitros de cada muestra de leche sobre placas de agar sangre (con
5% de sangre de oveja), se incubaron a 37 °C y se examinaron después de 24 y 48 h. Las
colonias se identificaron sobre la base de la morfologia, los patrones de hemdlisis, la
tincién de Gram y la reaccion de catalasa. La prueba del tubo de coagulasa en plasma de
conejo se utilizo para diferenciar S. aureus y estafilococos coagulasa-negativos (SCN). Se
realiz6 una identificacion adicional de acuerdo con el NMC (2004). La toma de muestras
de casos de MC se realizdé antes de aplicar el tratamiento. EI RCS se analizd con
fluorocitometria laser (Somacount 300, Bentley, EUA, 1997) segun el protocolo del
método 148A C, fluoro-optoelectronico, International Dairy Federation Laboratory (1995).
Se recogieron muestras de leche compuesta a los 7, 14, 21, 60 y 90 dias después del parto,
y los anticuerpos de la leche se determinaron mediante ELISA de acuerdo con Pellegrino et
al. (2010).

Definicion del estado de infeccion

Se consider6 que una infeccidn intramamaria era debida a S. aureus si se aislaba al
menos 1 colonia (>100 ufc/mL). Para SCN, la infeccion intramamaria se definio por el
aislamiento de al menos lcolonia (>100 ufc/mL) o 2 colonias (>200 ufc/mL) de una

muestra con o sin MC, respectivamente (Andersen et al., 2010; Dohoo et al., 2011).

Produccion de leche

Todas las vacas fueron ordefiadas dos veces al dia y la produccion de leche se
registro una vez al mes hasta los 150 dias después del parto. Los registros de produccion de
las vacas involucradas en el ensayo se obtuvieron de los controles lecheros realizados

rutinariamente en el establecimiento.
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Las infecciones por S. aureus y el RCS (en escala logaritmica) se determinaron a
nivel de cuarto y la produccion de leche y anticuerpos a nivel de vaca. Se ajusté un modelo
mixto de medidas repetidas para evaluar el efecto del estado de vacunacion sobre el RCS,
las 1gG vy la produccién lactea (log RCS, log IgG vy litros de leche), considerando a los
diferentes momentos del muestreo como medidas repetidas y a la vaca como efecto
aleatorio. Se utilizd una estructura de correlacion autorregresiva (Orden 1). Este modelo se
ajustd utilizando el procedimiento MIXED (SAS, 1999). Para los resultados binarios, como
las infecciones y la presencia de MC, se aplico un modelo generalizado utilizando el
procedimiento GENMOD (SAS, 1999). Todos los analisis estadisticos se realizaron con
SAS (SAS Institute, Cary, Carolina del Norte, EE. UU.). Se aplicO un método de
Presupuesto Parcial (PP) para evaluar el beneficio de la vacuna contra la mastitis bovina
debida a S. aureus a nivel de vaca (Rushton, 2009). El analisis se centro en el efecto a
corto plazo de la vacunacion durante los primeros cinco meses de una lactancia actual. Los
ingresos adicionales estuvieron representados por el incremento de la produccién de leche
en el GV debido a la reduccién del RCS, utilizando para su calculo la férmula obtenida del
trabajo de Durr et al. (2008). El precio promedio de la leche utilizado para el analisis fue
recolectado de un sitio web oficial de Argentina (Gobierno de Santa Fe, 2012 y 2013). Los
costos incrementales estuvieron relacionados con los gastos de alimentacion adicionales
atribuidos al mayor nivel de produccion de leche del GV vy al costo de la vacunacion. Para
estimar el consumo de materia seca adicional atribuible a la mayor produccién de leche en
una vaca vacunada, se utilizé el software National Research Council, NRC (2001. v.1.1.9),
considerando a una vaca lechera Holando Argentino de 650 kg de peso vivo. El costo de la
racion (US$/kg) se estimé utilizando los precios del mercado de Argentina (Margenes
Agropecuarios, 2012 y 2013). Por su parte, el costo del programa de inmunizacién
completo (3 dosis) fue estimado en US$ 3,66/vaca, segin opinién de personal experto.
Todas las cotizaciones de precios fueron convertidas a dolares segun el indice de cambio
monetario obtenido de la pagina oficial del Banco Nacional de Argentina, y actualizadas a
mayo de 2013. Debido a que se consideraron solo los efectos a corto plazo, se asumié que
los ingresos y los costos suprimidos eran cero.

Se realizd un Analisis de Sensibilidad para probar la robustez del modelo de PP
(Rushton, 2009). Se consideraron cuatro escenarios con diferentes costos de la vacuna
(Tabla 3). Para cada uno, se tuvieron en cuenta ademas cambios en el precio de la leche
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50% para la leche y 0 a 40% para los alimentos) para evaluar el impacto potencial de cada
variable (Tabla 3).

RESULTADOS

Animales e inmunizacion

En el presente estudio, no se encontraron reacciones secundarias o anormales debido
a la vacunacion en vacas ni en terneros, tal como se observé en informes anteriores
(Pellegrino et al., 2008; Pellegrino et al., 2010). La rutina de los animales se vio

minimamente afectada durante el ensayo.

Deteccion de anticuerpos

La vacunacion aumentd significativamente la cantidad de anticuerpos especificos
tanto en sangre como en leche. En el GV, se observo un aumento significativo en la 19G
especifica total (p=0,04) en la sangre después de cada dosis de vacuna, alcanzando el nivel
mas elevado al momento del parto. Después del parto, el nivel de 1gG especifica disminuy6
hasta un nivel similar al observado antes de la administracion de la segunda dosis. Sesenta
dias después del parto, el nivel de anticuerpos especificos fue similar a los obtenidos antes
de la dosis 3 (Fig. 1A).

El nivel de IgG en la leche del GV fue significativamente mayor que el observado en
GNV (p=0,04) y se mantuvo elevado hasta 90 dias después del parto. Se observo una
diferencia significativa entre los grupos durante los dias 14, 60 y 90 después del parto (Fig.
1B).
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Figura 4.1. Niveles de IgG anti-S. aureus RC122 (media + EE) en sangre (A) y leche (B)
en vacas vacunadas (GV) y no vacunadas (GNV) determinados por ELISA.

DO: Densidad Optica. D1, D2 y D3: Dosis de la vacuna a los 90, 60 y 10 dias previos al
parto, respectivamente. P: Parto.
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Infecciones por S. aureus, RCS y produccion de leche

El nivel de RCS se determind a los dias 14, 21 y 60 después del parto. A lo largo del
ensayo, se observd una disminucion significativa (p=0,04) en el RCS de los cuartos del
GV. Las medias y desvios de RCS de ambos grupos se muestran en la Tabla 4.1.

La produccién promedio de leche en el GV fue 2,49 L/vaca/dia (8%) mayor que en el
GNV (p=0,08) (Tabla 4.1).

Tabla 4.1. Produccidn diaria de leche (L) y Recuento de células somaticas en leche (RCS)

en vacas vacunadas (GV) y no vacunadas (GNV).

Leche (L/dia)® RCS (x10°) cél/mL”
Grupo Media EE Media EE
GV 31,10 0,99 141,54 1,14
GNV 28,81 1,09 211,60 1,16
GV-GNV +2,49 (7,94%)* -70,06 (33,11%)**

a. Determinado mensualmente hasta los 150 dias posparto.
b. Determinado hasta los 60 dias posparto.
*(p=0,08).**(p=0,04)

En cuanto al aislamiento de S. aureus y SCN, las diferencias encontradas entre el GV
y GNV no fueron significativas (p=0,2). A lo largo del ensayo, se observdé MC de
S. aureus en 2 y 3 vacas de GV y GNV, respectivamente. Ademas, se observé MC causada
por SCN en 2 y 1 vacas de GV y GNV, respectivamente. Los animales enfermos fueron

separados del rodeo y tratados con antibiéticos.

Resultado econdmico

La diferencia en la produccion de leche estimada en una vaca vacunada a través de la
metodologia aplicada por Dirr et al., (2008) fue de 0,3 L/dia, por lo que una vaca de GV
produjo una cantidad extra promedio de 45 kg de leche durante los primeros cinco meses

de lactancia. Esto represent6 un ingreso adicional de US$ 16,2 (Tabla 4.2).
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Tabla 4.2. Presupuesto Parcial a corto plazo considerando el efecto del recuento de
células somaticas sobre la produccion de leche en vaca vacunada contra la mastitis bovina
con la cepa S. aureus RC122.

A. Ingresos Adicionales (US$) B. Costos Adicionales (US$)

Costo de la vacunacion = US$ 1,22/dosis” * 3 dosis =
Ingreso adicional por leche producida= US$ 3,66
45 L * US$ 0,36° = US$ 16,2 Costo de alimento adicional = US$ 0,25/kg° * 15 kg
=US$ 3,75
C. Costos Suprimidos (US$) D. Ingresos Suprimidos (US$)
Cero Cero
A+C = US$ 16,2 B+D = US$ 7,41

Beneficio Neto= (A +C) - (B + D) = US$ 8,79

a. Precio promedio del litro de leche extraido de pagina oficial (www.santafe.gov.ar) utilizando la conversién de peso
Argentino/délar estadounidense segun el sitio del Banco de la Nacién Argentina (Octubre 2012 a Mayo 2013).
b. Precio sugerido por persona calificada.

c. Precio promedio de las raciones obtenido de Revista Argentina “Margenes Agropecuarios”, 2012 (N ° 328-330), 2013 (N°331-
335).

En cuanto a los costos, la vacunacién (US$ 3,66/vaca) y los costos adicionales de
alimentacion (US$ 3,75) sumaron US$ 7,41. Por lo tanto, el beneficio neto fue de
US$ 8,79/vaca en un periodo de 5 meses después del parto. Los resultados del Analisis de
Sensibilidad se muestran en la Tabla 4.3. El beneficio neto siempre se mantuvo positivo
para el costo de la vacuna de 4 escenarios, incluso a los precios mas bajos de la leche y al
mayor costo de los alimentos. Los resultados de PP en los Anélisis de Sensibilidad
variaron de US$ 5,04 a 15,42.
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Tabla 4.3. Beneficio Neto de acuerdo a diferentes escenarios de costos de la vacuna
(US$ 0,92; 1,22; 1,40 y 1,59), precios de la leche (L1; L2; L3; L4; L5 y L6) y costos de
alimentacion (Al; A2; A3; A4 y Ab) teniendo en cuenta el efecto del recuento de células

somaticas sobre la produccion de leche en vaca vacunada contra la mastitis bovina con la

cepa S. aureus RC122.

Al (0%=0,25) |A2 (+10%=0,275) |A3 (+20%=0,3) |A4 (+30%=0,325) |A5 (+40%=0,35)
Costo de la dosis= 0,92 (-25%)
L1 (-20%=0,29) 6,54 6,17 5,79 5,42 5,04
L2 (-10%=0,32) 7,89 7,52 7,14 6,77 6,39
L3 (0%=0,36) 9,69 9,32 8,94 8,57 8,19
L4 (10%=0,4) 11,49 11,12 10,74 10,37 9,99
L5 (30%=0,47) 14,64 14,27 13,89 13,52 13,14
L6 (50%= 0,54) 17,79 17,42 17,04 16,67 16,29
Costo de la dosis= 1,22 (0%)
L1 (-20%=0,29) 5,64 5,27 4,89 4,52 4,14
L2 (-10%= 0,32) 6,99 6,62 6,24 5,87 5,49
L3 (0%=0,36) 8,79 8,42 8,04 7,67 7,29
L4 (10%=0,4) 10,59 10,22 9,84 9,47 9,09
L5 (30%=0,47) 13,74 13,37 12,99 12,62 12,24
L6 (50%= 0,54) 16,89 16,52 16,14 15,77 15,39
Costo de la dosis= 1,40 (20%0)
L1 (-20%= 0,29) 4,92 4,55 4,17 3,80 3,42
L2 (-10%=0,32) 6,27 5,90 5,52 5,15 4,77
L3 (0%=0,36) 8,07 7,70 7,32 6,95 6,57
L4 (10%=0,4) 9,87 9,50 9,12 8,75 8,37
L5 (30%=0,47) 13,02 12,65 12,27 11,90 11,52
L6 (50%= 0,54) 16,17 15,80 15,42 15,05 14,67
Costo de la dosis= 1,59 (40%0)
L1 (-20%=0,29) 4,17 3,80 3,42 3,05 2,67
L2 (-10%=0,32) 5,52 5,15 4,77 4,40 4,02
L3 (0%=0,36) 7,32 6,95 6,57 6,20 5,82
L4 (10%=0,4) 9,12 8,75 8,37 8,00 7,62
L5 (30%=0,47) 12,27 11,90 11,52 11,15 10,77
L6 (50%= 0,54) 15,42 15,05 14,67 14,30 13,92
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DISCUSION

Una vez que una vacuna ha sido evaluada por medio de un desafio experimental
(Pellegrino et al., 2011), la evaluacion de su efectividad requiere el disefio de ensayos de
campo. Los estudios que llevan a cabo evaluaciones de infecciones naturales son
extremadamente importantes, considerando que permiten experimentar con una gran
cantidad de animales bajo diferentes condiciones de manejo, con diversos niveles de
prevalencia y con cepas que varian entre los diferentes rodeos (Pereira et al., 2011). En el
presente estudio, se evalud la eficacia de la vacunacion con la cepa RC122 contra la
mastitis bovina en condiciones de campo. Entre otros, tres caracteristicas fueron muy
importantes para el disefio del ensayo: el procedimiento de aleatorizacion, la elevada
prevalencia de S. aureus en el rodeo al momento de comenzar el ensayo y el hecho de que
el personal del rodeo no conocia el estado de vacunacion de los animales.

Se evaluo la respuesta de anticuerpos especificos contra la cepa RC122 después de la
aplicacion de 3 dosis subcutaneas de la vacuna antes del parto. Los niveles de anticuerpos
especificos en sangre y leche de vacas vacunadas fueron mas altos que en el GNV, y en
concordancia con los hallazgos obtenidos en el desafio experimental previo realizado en
vaquillonas (Pellegrino et al., 2008; Pellegrino et al., 2010). Los altos niveles de
anticuerpos especificos en sangre y leche de vacas vacunadas en el peri-parto (Fig. 1A)
sugieren que el calendario de vacunacion utilizado y las propiedades particulares de la cepa
mutante avirulenta (un gran conjunto de antigenos) permitieron un fuerte efecto
inmunogénico en vacas durante un largo periodo de tiempo (90 dias después del parto). Al
momento del parto, el nivel de IgG en la sangre disminuye considerablemente (Sordillo,
2005) y se observa un elevado transporte de anticuerpos (principalmente 1gG.) al calostro
(Kehrli y Harp, 2001). Esa puede ser una explicacion plausible de la tendencia decreciente
de los niveles de 1gG en sangre y el alto nivel de 1gG;, en calostro y leche (datos no
mostrados) observados en el GV después del parto.

En condiciones naturales, se observan altos niveles de RCS en la leche
inmediatamente después del parto (Barkema et al., 1999). Estos niveles de RCS se
mantendrian elevados durante algunas semanas independientemente de la presencia o
ausencia de infeccion y prepararian la ubre para el inicio de la nueva lactancia (Plastridge,
1958; Bradley y Green, 2005). Después de ese periodo, prevalecera un alto RCS entre los
animales infectados. Los bajos niveles de RCS observados en el GV después del dia 14 y
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en el control de la infeccion entre las vacas vacunadas. Se han informado resultados
analogos para otras vacunas evaluadas (Chang et al., 2008; Leitner et al., 2003a y 2003Db).

Las tasas de infeccion por S. aureus no fueron estadisticamente diferentes entre el
GV y el GNV. Este hallazgo inesperado, similar al obtenido en trabajos previos demostré
que, no siempre bajo condiciones de campo (Leitner et al., 2003b) o en desafios
experimentales (Hoedemaker et al., 2001; O'Brien et al., 2002; Carter y Kerr, 2003; Lee et
al., 2005; Kauf et al., 2007; Middleton et al., 2009), es factible detectar diferencias entre
ambos grupos.

Durante todo el periodo de monitoreo, las vacas vacunadas mostraron un mayor
rendimiento en la produccion de leche (2,49 L/vaca/dia) si bien éste no fue
estadisticamente significativo (p=0,08). Sin embargo, las diferencias productivas entre las
vacas de ambos grupos también pueden ser estimadas y deducidas por medio de los niveles
de RCS (Dohoo y Leslie, 1991; Dirr et al., 2008), tal como se ha hecho en esta
investigacion.

En una revision sistematica se analizan las ventajas en el uso de vacunas para
controlar la mastitis (Mata, 2013). En la misma, el autor destaca la importancia de
ponderar el efecto bioldgico y los costos para la prescripcién de cualquier vacuna. Segun
diversos informes, el costo de un programa de vacunacion completo (3 dosis) es de entre
$ 12 y $ 15,44/vaca (Balsom, 2011). En este ensayo, el costo del programa de vacunacion
completo con la cepa RC122 se estimo6 en US$ 3,66/vaca. En comparacion con los costos
mencionados anteriormente, la vacunacion con la cepa RC122 representa un costo 4 veces
menor. El beneficio econémico neto de la vacunacion (US$ 8,79/vaca analizado en la PP
en un periodo de 5 meses después del parto) resultdé positivo. Considerando los datos
obtenidos en el Analisis de Sensibilidad del PP, el beneficio neto llegaria a ser cero sélo si,
el precio del litro de leche disminuye un 54% o los costos de alimentacion (kg) aumentan
345% o el precio de la vacuna se eleva un 340% sobre el precio base. La variable de mayor
impacto en el beneficio neto fue el precio de la leche. Incluso bajo las peores condiciones
(40% de aumento en el costo de la vacuna, 20% de reduccion en el precio base de la leche
y 50% de aumento en los costos de alimentacion), la ganancia neta del PP fue positiva
(Tabla 3). Estos hallazgos facilitarian la adopcion de la vacuna en condiciones comerciales

para mejorar asi la salud mamaria de los rodeos lecheros.
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CONCLUSION
Los resultados indican que el esquema de vacunacion (3 dosis subcutaneas de la

vacuna administradas a los 90, 60 y 10 dias antes del parto) bajo condiciones de campo,
aumenta el nivel de 1gG especifica observada en sangre y leche, promueve menores niveles
de RCS y mejora el rendimiento productivo en el GV. Ademas, el esquema de vacunacion
seria econdmicamente eficiente incluso bajo el escenario de precios mas conservador.

El uso de esta vacuna como herramienta de prevencién y control contra la mastitis

bovina debida a S. aureus estaria econdmicamente justificada dado su efecto beneficioso

sobre la salud mamaria y su bajo costo de implementacion.
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Capitulo V

Modelo de simulacion del impacto productivo y econémico de la mastitis en tambos

de Argentina

Parte de este trabajo fue comunicado en ASAS-ASSA®-CSAS-WSASAS Joint Annual Meeting, 19 a 23

de Julio de 2016 y publicado en Journal of Animal Science, Vol. 94, E-Suppl. 5/Journal of Dairy
Science, Vol. 99, E-Suppl. 1. Sec 1224, p. 579.

Disponible en sitio web provisiorio: http//200.7.128.5/simulate/ TamboWeb/
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RESUMEN

La mastitis bovina es la enfermedad de mayor impacto en la lecheria mundial. Una de las
causas de la falta de adopcion de esquemas para su control se relaciona con la
subestimacion de las pérdidas econdmicas por parte del productor. Una herramienta que
valore las consecuencias productivas y econdmicas de la mastitis seria relevante para el
sector lechero. El objetivo de este estudio fue desarrollar un modelo que pronostique el
efecto bioldgico y econdmico de la mastitis debida a Staphylococcus aureus. Un modelo
dinamico estocastico de eventos discretos, simuld la evolucion de un rodeo lechero de 200
vacas Holando Argentino contemplando aspectos reproductivos y productivos y el impacto
de la mastitis debida a S.aureus sobre los mismos. Los pardmetros requeridos se
obtuvieron a partir de la evidencia cientifica disponible y de datos de la region. Se
evaluaron diferentes escenarios con medidas de control recomendadas. Los niveles de
infeccion se redujeron significativamente en aquellos rodeos que aplicaban algun tipo de
intervencion. La mediana quincenal de la prevalencia para MC y MSC debidas a S. aureus
en el rodeo sin intervencion fue de 0,09 y 0,64, respectivamente. Para los rodeos con
intervencion, la misma fue practicamente cero. Las pérdidas de litros y fallas reproductivas
debidas a MSC fueron superiores a las producidas por MC, aunque en diferentes niveles
segun el escenario evaluado. Las pérdidas de produccion se redujeron significativamente
de 832 L/VO/afio (rodeo sin intervencién) a menos de 23 L/VO/afio en rodeos que
aplicaban medidas de control. En estos Gltimos, el costo total fue de alrededor de
US$ 37/VOlafo, siendo econdémicamente eficientes en comparacién al rodeo sin
intervencion (costo total: US$ 260/VVO/afio). ElI modelo cuantifico el efecto productivo de
la mastitis donde el mayor impacto se vio reflejado en las pérdidas de litros de leche en
comparacion con las pérdidas reproductivas. Se estimé el efecto econdmico de la mastitis
para diferentes escenarios de intervencion, donde la implementacion de 4 o 5 puntos de
control de la mastitis fue econémicamente eficiente. El modelo desarrollado constituye una
herramienta que brindard a productores y veterinarios un soporte para la toma de

decisiones.
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INTRODUCCION

La mastitis bovina es la enfermedad de la produccion de mayor impacto econémico
en la lecheria mundial (Hogeveen et al., 2011). El sector lechero nacional ha venido
experimentando en los ultimos afios, cambios en el tamafio de los rodeos y ha adoptado
diferentes grados de intensificacion en el manejo de los animales. La mastitis es una
enfermedad compleja vy, al igual que otras entidades bioldgicas, se ve modificada por el
entorno de produccion y la presion de control (Hogeveen et al., 2011). En Argentina, los
ultimos reportes disponibles provenientes de estudios epidemiolégicos informan que
S. aureus seria aun el patdgeno predominante (Dieser et al., 2013).

Las pérdidas econdmicas atribuidas a la mastitis han sido contabilizadas como
millonarias en estudios realizados en los afios 80 (Gonzélez et al., 1977). Investigaciones
recientes han revelado pérdidas de aproximadamente de 1 délar por vaca/dia y con mermas
en la produccion que llegaron a impactar, en promedio, en un 16% de los ingresos brutos
diarios, aunque con una gran variaciéon entre predios (Vissio et al., 2015). Sin embargo,
estas cifras constituyen subestimaciones de las pérdidas reales ya que no involucraron,
entre otros efectos, la pérdida de leche a lo largo de una lactacion. Segin Wilson et al.
(2004), posteriormente a la cura clinica, una vaca puede perder hasta 335 L entre ese
momento y el final de esa lactancia, hallazgos que son concordantes con resultados de
investigacioens realizadas en Argentina (Tirante et al., 2013).

En un estudio prospectivo colaborativo, se evaluaron los costos indirectos asociados
a la mastitis clinica (MC), reportandose pérdidas de alrededor de 4,50 dblares/vaca en
ordefio (VO) (Richardet et al., 2016). Ademas de estos efectos en produccion, tanto la MC
como la subclinica (MSC), son responsables de un mayor riesgo de fallas reproductivas
(Santos et al., 2004), y han sido asociadas a un incremento en las probabilidades de
descarte y muerte (Halasa et al., 2007, Hogeveen et al., 2011; Tirante et al., 2013).

La gran disparidad del impacto economico observada entre los productores se
deberia, en parte, a la falta de implementacidn de un programa de salud mamaria adecuado
y consistente en el tiempo. En este sentido, Vissio et al. (2013) caracterizaron vy tipificaron
dos grupos de productores de acuerdo al manejo de salud mamaria aplicado en el predio y
observaron que la calidad de la leche producida era muy diferente. Sobre los mismos
establecimientos, Richardet et al. (2012), demostraron las ventajas econdmicas de aplicar
esas buenas practicas.
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TJna de las causales de la falta de adopcion de esquemas de control adecuados para
esta enfermedad, se relaciona con la subestimacion de las pérdidas econdmicas por parte
del productor (Valeeva et al., 2007). De modo que la disponibilidad de una herramienta
que valore estimativamente las consecuencias productivas y econdémicas de la enfermedad
seria relevante para el sector lechero y contribuiria a una mayor difusion en la adopcion de
buenas précticas en los rodeos.

Capturar la complejidad del efecto productivo y econémico de la mastitis en el rodeo
demanda de modelos (Thrusfield, 2007). La utilizacion de métodos de simulacion
estocastica ha sido ampliamente sugerida como un modo relevante para evaluar si la
implementaciéon de diferentes estrategias de control es viable desde el punto de vista
economico (Allore y Erb, 1999; Seegers et al., 2003). Con el proposito de simular el efecto
de la mastitis y evaluar cursos de accion en el control, se han desarrollado modelos
adaptados a la lecheria estadounidense y europea (Allore y Erb, 1998; Seegers et al., 2003;
Ostergaard et al., 2005; Hagnestam-Nielsen y Ostergaard, 2009; Halasa et al., 2009; Geary
et al.,, 2012; Halasa, 2010; Gussmann et al., 2018), no existiendo antecedentes de
desarrollo equivalentes para sistemas de produccion nacional.

En cuanto al enfoque metodolégico, los modelos de Simulacion de Eventos Discretos
permiten estudiar sistemas y procesos cuyos estados van cambiando con el tiempo de
manera discreta y conceptualizar el curso de una enfermedad y de su manejo, cuyo impacto
afecta tanto a los individuos como a otros componentes del sistema (por ejemplo, el uso de
recursos). En estos tipos de modelos, es posible representar el curso de una enfermedad en
tiempo real, con pocas restricciones, evaluando los cambios de estados de cada individuo
durante el tiempo de ejecucion. Ademas, estos modelos registran la historia de la
enfermedad y logran una mayor validez y una mejor toma de decisiones (Allore y Erb,
1999; Rodriguez Barrios et al., 2008; Halasa et al., 2009).

El objetivo de este trabajo fue evaluar diferentes estrategias de control de la mastitis
bovina a S. aureus mediante el desarrollo de un modelo matematico que pronostique el

efecto bioldgico y econdmico de la enfermedad en rodeos lecheros.

89



OQKM RUR4,
Doctorado Binacional en Ciencia, Tecnologia e Innovacicn Agropecuaria :

A LINIVERSIDAD NACIONAL DE Ri0 CUARTD

cnetn. cran_ cateen 2 UFRRJ

MATERIALES Y METODOS:

0,

£

RSIDAD,
W e
o
(2
Myr3q o

Estructura del modelo:

El modelo esta implementado en la plataforma C y es tipo dindmico estocastico y
basado en la Simulacion de Eventos Discretos. Se simularon vacas de tambo Holando
Argentino a partir de un estado inicial segin los datos del rodeo reportados por el
productor el dia del analisis. Los parametros utilizados en el modelo se obtuvieron de la
sistematizacion de la evidencia cientifica como asi también de datos de rodeos de la region
(Piccardi, 2014; Tirante et al., 2013) y de expertos en el area.

Los estados de cada vaca se fueron actualizando quincenalmente segln lo establecido
en trabajos previos (Grohn et al., 2004; Halasa et al., 2009) y durante un término de tiempo
determinado (uno o varios afnos).

En el archivo de entrada, se requirio el registro de determinados datos que
caracterizaban a cada individuo para poder comenzar la simulacion. Estos fueron:

1) Datos demogréficos y fisioldgicos:

»  Cadigo de identidad de la vaca
. NUmero ordinal de parto (NOP)
*  Fecha parto
«  Diasen leche (DEL)
*  Produccidn diaria de leche
*  Quincena de gestacion
2) Datos relacionados a la enfermedad al momento del anélisis
e Nivel de RCS

° Presencia de MC

En la Figura 5.1, se observa el registro de datos de ingreso requeridos para poder
llevar a cabo la simulacion. A partir de dichos datos, se simul6 el ciclo productivo-
reproductivo de cada individuo, su estado de salud en relacion a la mastitis (MC y MSC) y
el impacto biologico de dicha enfermedad, por medio de distribuciones de probabilidad y
funciones matematicas acordes a cada evento. De esta manera, se obtuvieron parametros de
salida relacionados tanto con la eficiencia biolégica como econdmica de cada vaca y a

nivel de rodeo. EI modelo se encuentra dividido en los siguientes compartimentos:
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Reproductivo, Productivo, de Enfermedad, de Descarte y Resultados. En la Figura 5.2, se
representan dichos modulos.

id NOP | Quinc_Prz DEL | prodDiaria | salud rcs
5 2 -3 15 25.56 1 38
19 1 11 225 24.78 3 359
21 1 0 105 27.06 1 24
22 1 5 165 26.25 3 463
102 3 5 195 27.71 1 40
134 3 17 0 0.00 1 0
148 4 3 135 29.35 3 279
134 4 15 0 0.00 1 0

Figura 5.1: Datos de ingreso requeridos para poder llevar a cabo la simulacion de
algunas de las vacas analizadas (ID: namero de registro de la vaca; NOP: numero ordinal
de parto; Quinc_Prz: quincena de prefiez quincena de prefiez; DEL: dias en leche;
prodDiaria: produccion de leche diaria (en litros); salud, donde 1: sana, 2: MC, 3: MSC,;
rcs: recuento de células sométicas x 10°).

REPRODUCCION

/.

PRODUCCION s AL
+ MC
DE LECHE | . msc

* DESCARTE
* MORTALIDAD

.\

Figura 5.2: Mddulos que conforman el disefio del modelo de simulacién de rodeos
lecheros.

Modulo Reproductivo:

Los estados en que podia encontrarse una vaca en determinada quincena eran, estar
prefiada o vacia. Los eventos que ocurrian en este subsistema fueron: quedar prefiada,
abortar o parir. Se asumio que los partos se presentaban uniformemente a lo largo del afio.
Posteriormente al momento del parto, la vaca tuvo un periodo de espera voluntaria de 45

dias antes de comenzar a tener chances de quedar prefiada. La probabilidad de quedar
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mes de gestacion), fue del 14%, siguiendo las pautas de de Vries (2004) y ajustada a

valores regionales obtenidos de campo (Piccardi, 2014).

Maodulo Productivo:

Los estados en determinada quincena, para este modulo, fueron: estar en lactancia o
estar seca. El parto indico el comienzo de la lactancia. A partir del 5° mes posparto, cada
vaca tuvo cierta probabilidad de secarse. Estas probabilidades fueron crecientes (5° mes:
0,03; 6° mes; 0,07; 7° mes: 0,90), siendo el periodo minimo como vaca seca de 45 dias
previos al parto.

Para simular el nivel de produccién de leche de cada vaca, primeramente, el modelo
estimd los parametros de la funcion de Wood en base a los dias en lactancia y los litros
diarios de cada vaca ingresados por el usuario, considerando a las vacas y vaquillonas
separadamente debido a sus diferencias en la curva de produccion. Una vez obtenidos
dichos parametros, se estimd la produccion de cada vaca durante todo el periodo simulado.

Maodulo de Descarte:

El descarte puede ser voluntario o involuntario. Una vez que la vaca alcanzd su
quinto parto, no volvié a tener oportunidad de quedar prefiada y fue descartada cuando
finalizo su lactancia (fin de la vida Gtil). Si la vaca alcanzaba su décimo mes de lactancia y
estaba vacia, o abortaba en cualquier momento, se descartaba inmediatamente. A su vez, la
probabilidad de descarte por cualquier otro motivo (incluida la muerte) no relacionado con
la mastitis dependia del NOP y DEL de cada vaca, adaptada segun datos de la region
(Piccardi, 2014), siguiendo una funcion polinomial. Cada vez que una vaca era descartada
0 moria, la misma era reemplazada en la quincena siguiente por una vaquillona de primer
servicio prefiada en su 9° mes de gestacion (Allore et al., 1998). De esta manera, la

poblacion del rodeo se mantuvo constante.

Modulo de enfermedad:
El modelo utilizado para simular la dindmica de la mastitis, fue una variante de los
modelos epidémicos de enfermedad infecciosa clasica (SIR), con modificaciones

especificas para la mastitis considerando: 1) la ausencia aparente de un periodo de latencia,
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y 2) la infeccion recurrente debido a la aparente ausencia 0 muy corta duraciéon de la
inmunidad.

Se simulo la enfermedad debida a S. aureus como representante de las infecciones
intramamarias contagiosas. Las infecciones fueron consideradas a nivel de vaca,
independientemente del numero de cuartos afectados. Los estados para cada vaca
involucrados en este subsistema fueron: estar sana, con MC o con MSC. Para ello, el
modelo utiliz6 probabilidades relacionadas a la transmision de la enfermedad, a la curacion
clinica y subclinica, al recrudecimiento de casos subclinicos a clinicos y a la remisién de

casos clinicos a subclinicos.

Dinamica de la infeccidn en vacas en lactancia:

Para iniciar la simulacién, a las vacas en lactancia se les asigno el estado de infeccion
debido a S. aureus con una determinada probabilidad, teniendo en cuenta como referencia,
las prevalencias obtenidas en trabajos previos realizados en rodeos de Argentina (Calvinho
y Tirante, 2005).

La diseminacion de este patdgeno en la poblacion de VO dependié del nimero de
vacas susceptibles, del nimero de vacas infectadas y de la probabilidad de transmision (B).
Por defecto (rodeo testigo o sin intervencién), se asumié una mezcla homogénea entre los
individuos del rodeo, y que todas las vacas con mastitis tenian igual capacidad de infectar,
independientemente de si cursaban con un cuadro clinico o subclinico.

Cuando una vaca se infectaba, tenia una determinada probabilidad de ser un caso
clinico o subclinico. Si tenia MC, en la proxima quincena podia curarse (Y'¢) o remitir a
una MSC (0). Si tenia MSC, podia curarse (Y'sc), pasar a un cuadro clinico (€) o seguir en
el mismo estado. En la Figura 5.3, se observa el esquema de la dinamica de infeccion

utilizada para mastitis debidas a S. aureus.
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Figura 5.3: Esquema de la dinamica de infeccion de mastitis producidas por S. aureus. S:
susceptibles; Ic: infectadas clinicamente; Isc: infectadas subclinicamente; 3: probabilidad
de transmision; Yc: probabilidad de curacion clinica; Ysc: probabilidad de curacion
subclinica; 0: probabilidad de recrudecimiento (de MSC a MC); e: probabilidad de
remision (de MC a MSC); Pc: proporcion de infectadas clinicamente; Psc: proporcion de
infectadas subclinicamente; a: flujo de ingreso de animales a cada segmento; u: flujo de
egreso de animales de cada segmento. (Recuperado de Halasa et al., 2009).

Los valores utilizados para simular dichas transiciones fueron datos promedios,
obtenidos de tasas calculadas en trabajos previos (Lam et al., 1996; Osteras et al., 1999;
Sol et al., 2000; Zadoks et al., 2002; Swinkels et al., 2005), que posteriormente se
convirtieron a probabilidades quincenales (Tabla 5.1).

Dependiendo de si se aplicaban o no determinadas medidas de prevencion y control
de mastitis, estas probabilidades presentaron variaciones, contemplando de esta manera el
efecto de dichas medidas sobre la enfermedad.
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Tabla 5.1: Probabilidades de transicion quincenales utilizadas para las infecciones por

S. aureus en vacas en lactancia en el rodeo testigo o sin intervencion.

Probabilidad de Transmision B 0,50
Probabilidad de Curacion Clinica Yc 0,03
Probabilidad de Curacion Subclinica Y'sc 0,10°
Probabilidad de Recrudecimiento (de MSC a MC) O 0,12°
Probabilidad de Remision (de MC a MSC) € 0,65°
Probabilidad de infectarse con MC PC 0,17°
Probabilidad de infectarse con MSC 1-PC 0,83

! Lametal., 1996.
2 Osteras et al., 1999.
330l et al., 2000; Zadoks et al., 2002; Swinkels et al., 2005.

La probabilidad de que una VO susceptible se infectara en una quincena dada (p;),
dependi6é del namero total de vacas en lactancia, del nimero de vacas infectadas en la
quincena previa y de la probabilidad de transmision (B):

pi=B*I/N,

Nivel de Recuento de Células Somaéticas: Para vacas sanas y con nuevas MSC, los

niveles de RCS se modelaron en valores menores a 50x10° células/mL (con una
distribucion normal (N~3,34; 0,43) y con un Score (en base logaritmica natural) de
(N~5,58; 0,84), respectivamente, basados en Halasa et al. (2009). Si la vaca presentaba
MSC en la quincena anterior, el Score de RCS (en base logaritmica natural) se modelo
siguiendo una distribucion de PERT (con un valor minimo, valor méas probable y valor
méaximo dependiendo del nivel de RCS en la quincena anterior, los DEL y el NOP de la
vaca) de manera de simular una correlacion entre los valores de RCS de cada vaca entre las
quincenas (segun Hagnestam-Nielsen y Ostergaard, 2009). El Score de RCS (en base
logaritmica natural) para vacas con MC a S. aureus fue de (N~6,40; 0,50) basado en Sol et
al. (2000).
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Dinadmica de la infeccidn en vacas secas:

El cambio de estado de infeccion entre el secado y la lactancia, ocurrio en la ultima
quincena previa al parto. Las probabilidades de transicion de cura y de nuevas infecciones
debidas a S. aureus, variaron de acuerdo a si se aplicaba o no terapia antibidtica al
momento de secar las vacas (Allore y Erb, 1998; Osteras et al., 1999; Halasa, 2010).

En la Tabla 5.2 se muestran las probabilidades de transicion en la dindmica de la
infeccion por S. aureus durante el secado, segin se implemente o no terapia antibiotica al

terminar la lactancia.

Tabla 5.2: Probabilidades de transicion utilizadas para los estados de salud en vacas secas.

Probabilidades de Transicion en Periodo Seco Sinszi;il%if al Cons'ggdagzia al
Probabilidad de infeccidn durante periodo de seca 0,02 0,007
Tasa de Curacion Clinica 0,30 0,77
Tasa de Curacion Subclinica 0,30 0,77
Tasa de Recrudecimiento (de MSC a MC) 0,09 0,09
Tasa de Remision (de MC a MSC) 0,69 0,22
Proporcion de infectadas con MC 0,10 0,10
Proporcion de infectadas con MSC 0,90 0,90

! Allore y Erb, 1998; Osteras et al., 1999.
? Halasa, 2010.

Efectos debidos a la mastitis:
Se simularon los efectos de la mastitis sobre la probabilidad de prefiez y de pérdidas
embrionarias, la produccion de leche y el descarte de vacas, obteniendo de esta manera un

diferencial atribuible a la enfermedad entre vacas sin la afeccion y aquellas con mastitis.

1) Efecto de la mastitis sobre la Reproduccion:

Cada vez que una vaca presentaba un episodio de MC o MSC, las probabilidades de
quedar prefiada o de mantener la prefiez ya establecida (alrededor de la quincena previa y
de las 3 quincenas posteriores al momento del servicio-Inseminacion Artificial) se

redujeron entre 10-50%, segun trabajos previos (Juozaitiene et al., 2005; Pinedo et al.,
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2009; Hertl et al., 2010). Por defecto, se establecié una probabilidad de disminucion de la
eficiencia reproductiva del 50% y 15% para MC y MSC, respectivamente.

2) Efecto de la mastitis sobre la Produccion de leche:
I) Debido a Mastitis Clinica:

a) Descarte de leche por alteracion y/o presencia de antibioticos: La cantidad de dias
en que la leche era descartada varia segun el escenario evaluado, siendo entre 0 (cuando no
se hace despunte ni tratamiento de la MC) a 3 o més. Para estimar dichas pérdidas, se
considerd el nivel de produccion que poseia la vaca afectada con MC y se lo multiplic6 por
los dias de retiro, si correspondia.

b) Pérdidas de litros a lo largo de la curva de lactancia: Cada vez que la vaca
presentaba un cuadro clinico, la produccion de leche se vio afectada durante las quincenas
posteriores a dicho evento y hasta finalizar la lactancia. Los litros perdidos por MC debida
a S. aureus se estimaron a través de pardmetros obtenidos de trabajos previos (Groéhn et al.,
2004 y Bar et al., 2007), contemplando para cada individuo, el nimero de caso de MC en
esa lactancia (1°, 2° >3°) y de si se trataba de una vaca o de una vaquillona.

I1) Debido a Mastitis Subclinica:

* Dependiendo del nivel de RCS de cada VO, se dedujeron las
pérdidas de leche ocasionadas por el mismo, contemplando, ademas, su NOP
y los DEL en que se encontraba, segin Dirr et al. (2008).

e Si una vaca presentaba MSC posterior al cuadro clinico, el modelo
priorizd las pérdidas debidas al nivel de RCS correspondiente, sin valorar el
efecto “de arrastre” posterior a la MC a fines de no sobrestimar dichas

pérdidas.

3) Efecto de la mastitis sobre el Descarte:

Mdltiples criterios fueron tenidos en cuenta al momento de realizar el descarte
voluntario de vacas, que varian ampliamente entre productores y situaciones de rodeos
(Hogeveen et al., 2011). Por defecto, en este estudio se planted el descarte por mastitis de
aquellas vacas que presentaban 3 casos de MC (como Allore et al., 1998) o la presencia de
niveles de RCS mayores a 800.000 células/mL en 6 oportunidades a lo largo de la misma

lactancia (siguiendo pautas de Allore et al., 1998; Groenendal et al., 2004).
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En la Figura5.4 se muestra un ejemplo de evolucién de estados para una vaca

simulada en el modelo.

Iter|Quincena|Afo| id |NOP|Quinc_Prz|DEL|prodDiaria|salud| rcs |perdMC|perdMSC
4 38 2 125| 2 5 150 29.00 3 |287| 0.00 47.88
4 39 2 |25| 2 6 165 28.60 3 |325| 0.00 51.22
4 40 2 [25] 2 7 180| 28.17 3 |333| 0.00 59.43
4 41 2 125| 2 8 195 27.71 3 |330| 0.00 68.33
4 42 2 |25| 2 9 210 27.22 3 |312| 0.00 70.82
4 43 2 125| 2 10 225| 26.72 3 |289| 0.00 78.04
4 44 2 |25| 2 11 240| 26.21 3 |2% | 0.00 77.50
4 45 2 125| 2 12 255| 25.69 2 |1900| 63.00 0.00
4 46 2 |25| 2 13 270| 25.16 3 |871| 0.00 121.14
4 47 2 125| 2 14 285| 24.63 3 |696| 0.00 123.95
4 48 2 |25| 2 15 300| 24.10 3 |556| 0.00 115.49

Figura 5.4: Ejemplo del Seguimiento de una vaca (id: n° 25) durante el segundo afio de
corrida del modelo (quincenas 38 a 48), para una sola iteracion (lter: n°4). ID: nimero de
registro de la vaca; NOP: nimero ordinal de parto; Quinc_Prz: quincena de prefiez; DEL.:
dias en leche; prodDiaria: produccion de leche diaria (en litros); salud, donde 1: sana, 2:
MC, 3: MSC; rcs: recuento de células sométicas (x 10%); perdMC: pérdidas de litros de
leche/quincena debida a MC; perdMSC: pérdidas de litros de leche/quincena debida a
MSC.

Escenarios de Intervencidn para la prevencién y control de la mastitis:

En primera instancia, se evaluo el escenario de un rodeo “testigo” (escenario A), sin
intervenciones. EI mismo, estuvo compuesto de 200 vacas Holando Argentino, y se
considero una probabilidad de transmision quincenal (B) de 0,50, segin datos de trabajos
previos para rodeos que no aplican un plan de mastitis convencional (Lam et al., 1996).

Posteriormente, se simularon escenarios considerando algunas estrategias de
prevencion y control para la mastitis, recomendadas por el National Mastitis Council
(2016). Las eficacias de estas técnicas se obtuvieron de la literatura, asumiendo el contexto
de un rodeo donde prevalece un patdgeno contagioso (S. aureus). La magnitud de la
eficacia fue estimada mediante el promedio ponderado de las eficacias estimadas para MC
y MSC.

Las estrategias consideradas en la evaluacion y sus respectivas eficacias fueron las
siguientes:

1) Desinfeccion de pezones posordefio a todas las vacas en lactancia (DPO), utilizando una
eficacia promedio de 36,3% en la reduccion de nuevas infecciones debidas a S. aureus
(Drechsler et al., 1993; Huijps, 2009).
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reduccion de nuevas infecciones era de 19,8% (Huijps, 2009).
3) Chequeo regular de la maquina de ordefio (CMO). Se asumid que la eficacia en la
reduccién de nuevas infecciones era de 8,7% (Mclnerney et al., 1992).
4) Tratamiento de casos de MC durante la lactancia (TMC), asumiendo una eficacia en la
reduccion de nuevas infecciones del 9,3% (Huijps, 2009). Por defecto, para esta estrategia
se consider6 el uso de 3 pomos por caso clinico y un tiempo de retiro de la leche (descarte)
de 6 dias. Por su parte, la probabilidad de curacion de MC (Y'¢) tras la aplicacion de este
tratamiento se sete6 en 0,35 (Halasa et al., 2009), en comparacion con la probabilidad
de 0,03 utilizada por defecto en casos de no aplicar dicho tratamiento.
5) Segregacion de vacas: Esta técnica considera el ordefio de un determinado nimero de
vacas infectadas hacia el final. Para evaluar el impacto de esta medida, y como el modelo
determina que cualquier animal infectado tiene la misma capacidad de transmitir la
enfermedad a un animal susceptible (independientemente de la cronicidad del cuadro o de
su estado clinico o subclinico), se determind una segregacion efectiva del 20% de los
animales infectados en cada quincena, entendiéndose por ésta que los casos eran
detectados precozmente y apartados, quedando imposibilitados de poder transmitir la
infeccion.
6) Descarte de vacas por mastitis. Por defecto, el modelo consider6 como regla que la vaca
se elimina cuando experimenta 3 casos de MC o al menos 6 episodios de RCS mayores
800.000 células/mL dentro de la misma lactancia, teniendo en cuenta que los periodos de
evaluacion de los RCS son quincenales. En este escenario, se utilizdé dicho criterio de
descarte frente a una amplia gama de opciones.

En este modelo, tanto la segregacion como el descarte, se simularon de forma tal de
lograr reducir la proporcion de vacas infectadas con poder de transmision al grupo
susceptible, permitiendo, de esta manera, evaluar indirectamente la eficacia de dichas

medidas.

Combinacién de estrategias:

A partir de las mencionadas estrategias se disefiaron tres escenarios de intervencion
para comparar con el rodeo testigo (escenario A): uno donde se utilizaron las primeras
cuatro medidas basicas (DPO, TVS, CMO, TMC) (escenario B), asumiendo un efecto

aditivo de las eficacias de las estrategias involucradas, y otros en donde las mismas se

99



sA-RURg,
Doctorado Binacional en Ciencia, Tecnologia e Innovacicn Agropecuaria :

A LINIVERSIDAD NACIONAL DE Ri0 CUARTD

cnetn. cran_ cateen UFRRJ

combinaron con la segregacion de vacas infectadas (escenario C) o, de forma alternativa,

%

£

RSIDAD,
W e
S 2,
o
(2
Myr3q o

con el descarte de vacas cronicamente infectadas (escenario D).

Efectos Econdmicos:

El modelo entiende como beneficio al valor de pérdidas evitadas atribuibles a las
intervenciones, siendo las mismas contrastadas con los gastos asociados a dichas
intervenciones analizadas. De esta manera, en la evaluacion econdémica, se consideraron
tanto las pérdidas debidas a la enfermedad como los gastos de intervencion para cada
escenario planteado. Los costos utilizados fueron obtenidos a partir de la literatura, datos
de mercado regional y/o expertos, todos cotizados en ddlares a fecha de agosto de 2016
(Tabla 5.3).

En las pérdidas por enfermedad se consideraron los litros de leche perdidos en
relaciéon a la MC y MSC multiplicados por el precio del litro. Para las pérdidas
reproductivas, se tuvo en cuenta el costo de los dias abiertos involuntarios debido a MC y
MSC, que incluyd, el precio de las dosis adicionales de inseminacion artificial, la mano de
obra adicional, el costo de descarte por infertilidad y la pérdida de leche y de la fraccion de
ternero atribuible al retraso en la concepcién (Cattaneo et al., 2015). En el escenario sin
intervencion (A), los costos estuvieron representados Unicamente por las pérdidas debidas
a la enfermedad (litros de leche y dias abiertos involuntarios).

Para los demas escenarios (B, C y D), se tuvieron también en cuenta los gastos por
intervencion, considerando los insumos y servicios requeridos al aplicar cada una de las
estrategias, como son el desinfectante posordefio, pomos antibi6ticos para secado y para el
tratamiento de casos de MC durante la lactancia, el servicio del chequeo de méaquina de
ordefio y el diagnostico y seleccidn de vacas a segregar junto a la provision de un corral
necesario para mantener a dichas vacas. En el caso del descarte voluntario de vacas con
cuadros cronicos de mastitis, los costos de reemplazo fueron calculados segun la formula
de Pinzon-Sanchez et al. (2011), contemplando el precio de la vaquillona de reemplazo y
el de la vaca descartada segun sus DEL y NOP (Tabla 5.3). Para cada estrategia, a su vez,

se contabilizé el gasto adicional atribuible a la mano de obra requerida (Tabla 5.3).
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Tabla 5.3: Valores por defecto utilizados para el anélisis econdmico en los diferentes

escenarios planteados™*.

Parametros Econémicos Valor
Precio del litro de leche (US$)* 0,28
Costo reproductivo por dias abiertos involuntarios (US$/d) 6,11
Costo promedio anual del chequeo de méaquina de ordefio (US$)® 281,25
Costo del desinfectante posordefio (US$/litro)? 2,5
Tiempo para colocar desinfectante posordefio (segundos/vaca)® 15
Tiempo para colocar pomos al secado (segundos/vaca)” 300
Precio del pomo Secado (US$/unidad)® 15
Tiempo para tratar casos clinicos (segundos/caso)* 75
Costo de mano de obra (US$/hora)® 3,9
Precio del pomo MC (US$/unidad)® 2
Precio de vaquillona de reemplazo (US$)° 1.300
Precio de vaca de descarte (US$)° 400
Costo fijo de segregacion (US$/VO/afio)’ 3,07
Costo variable de segregacion (US$/Vaca segregada/afio)’ 109,5

Los precios fueron convertidos a precio en ddlares segin su cotizacion al 17/08/2016):
http://www.bna.com.ar/
! Extraido de la pagina del Observatorio de la Cadena Lé4ctea Argentina (OCLA).
http://www.ocla.org.ar/contents/news/details/10015035-precio-de-la-leche-al-productor-en-dolares-por-litro
? Cattaneo et al., 2015.
®Precios de Mercado Actual en Argentina y/o Datos obtenidos de expertos (al 17/08/2016).
*Yalcin et al. , 1999.

Posterior a la evaluacion econdmica, se contrastaron los costos-beneficios de las

diferentes situaciones planteadas.
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Corrida del modelo y Analisis de Sensibilidad:

La corrida del modelo se efectud hasta alcanzar el tercer afio simulado con el objeto
de lograr un estado de equilibrio en la prevalencia de la mastitis (estado endémico). En
cada simulacidn, se realizaron 500 iteraciones para captar la variabilidad de los efectos y
obtener estimaciones estables.

El andlisis de sensibilidad se llevé a cabo sobre pardmetros de ingreso relacionados a
la dinamica de la infeccion y valores productivos y econdémicos, modificando un Unico
parametro por vez (los demas quedaban constantes). Se analizaron las consecuencias de la
variacion de la probabilidad de transmisién (B) en 0,25 puntos por arriba y por debajo del
promedio (B=0,50) para los escenarios mencionados anteriormente. Ademas, se modifico
el precio de la leche y se evaluaron diferentes valores de eficacia de las estrategias
utilizadas para intentar determinar el punto de quiebre en el que los gastos de intervencion
igualan a las pérdidas por no intervenir.

A su vez, se compar6 el rodeo base de 200 vacas con dos tamafios de rodeo
adicionales (80 y 400 vacas). Para todos ellos, se evaluaron los cuatro escenarios: A (sin
intervencion); B (4 medidas: DPO, TVS, CMO y TMC), C (4 medidas més segregacion de

vacas infectadas) y D (4 medidas mas descarte de vacas cronicas).

RESULTADOS
Datos descriptivos:

Una vez estabilizado el modelo (al tercer afio simulado), considerando los datos
iniciales del rodeo utilizado para llevar a cabo la corrida del mismo, se obtuvo un
porcentaje promedio de vacas prefiadas de 55,85% (gl: 53,49%; q3: 57,76%) y de vacas en
lactancia de 82,51% (ql1: 80,13%; q3: 84,73%). La produccion de leche media en vacas
primiparas y multiparas fue de 25,27 (DE: 1,77) y 27,72 (DE: 2,10) litros diarios,

respectivamente.

Dinamica de la infeccion:

La prevalencia de las infecciones intramamarias varié ampliamente de acuerdo al
escenario evaluado. Posterior a la estabilizacion del modelo (al tercer afio simulado), la
mediana quincenal de la prevalencia para MC y MSC debidas a S. aureus en el rodeo

testigo (A; sin intervencion) fue de 0,09 y 0,64, respectivamente. Para los demas
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escenarios (B, C y D), la misma fue igual a O para ambas manifestaciones de la enfermedad

O,

(MC y MSC), excepto en el escenario B donde la mediana de prevalencia para MSC fue de
0,006 (Tabla 5.4).

Tabla 5.4: Mediana (percentil 5° y 95°) de las prevalencias quincenales de mastitis
clinica (MC) y subclinica (MSC) obtenidas durante un afio a partir de 500 iteraciones para

los diferentes escenarios evaluados.

Escenarios MC MSC
A 0,088 0,637
(0,052; 0,130) (0,572; 0,694)
B 0 0,006
(0; 0,011) (0; 0,043)
c 0 0
(0; 0,006) (0; 0,031)
D 0 0
(0; 0,006) (0; 0,013)

Escenario A: Rodeo Testigo (Sin intervencion); Escenario B: Rodeo que aplica las 4
primeras intervenciones bésicas (Sellado de Pezones Posordefio; Terapia antibidtica al
Secado; Chequeo de Méaquina de Ordefio; Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C:
Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas
Infectadas; Escenario D: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte
de Vacas Cronicamente Infectadas.

Para todos los escenarios evaluados, el nimero de casos de MSC fue

aproximadamente 7 veces superior al de MC.

Pérdidas debidas a la enfermedad:

Las pérdidas debidas a enfermedad fueron evaluadas una vez lograda la
estabilizacion del modelo (al tercer afio simulado). En el escenario sin intervencion (A), las
pérdidas de produccion (promedio de las 500 iteraciones) debidas a mastitis fueron de
136.330 L de leche anuales, equivalentes a 832 L/VVO/afo (2,28 L/VO/dia). Los escenarios
con intervencion (B, C y D) presentaron pérdidas significativamente inferiores, entre 832 a
3.736 L/afo (de 5,1 a 22,8 L/VVO/afio), en donde las pérdidas por MSC representaron entre
un 57 y 64% del total de las mismas (Figura 5.5). El escenario con menores pérdidas de
litros fue el D, que combina las 4 estrategias basicas junto al descarte.
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Figura 5.5: Pérdidas de litros anuales asociadas a mastitis clinica (MC) y subclinica
(MSC) por vaca en ordefio (VO) para los tres escenarios que implementan medidas de
intervencion. Escenario B: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones basicas (Sellado
de Pezones Posordefio; Terapia antibidtica al Secado; Chequeo de Maquina de Ordefio;
Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C: Rodeo que aplica las 4 primeras
intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas Infectadas; Escenario D: Rodeo que
aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte de VVacas Cronicamente Infectadas.

En el escenario testigo (A), las pérdidas promedio anuales de ciclos reproductivos
debidas a mastitis fueron alrededor de 35, siendo el 72% de las mismas atribuibles a la
MSC. Por el contrario, en los escenarios con intervencion las pérdidas reproductivas
asociadas a la mastitis fueron practicamente nulas, siendo menores a un caso/afio en todos

ellos.

Resultados Econémicos:

Los costos economicos también fueron evaluados una vez lograda la estabilizacion
del modelo (al tercer afio simulado). Los costos por pérdidas de litros de leche fueron entre
8 (escenario A) a 48 (escenario D) veces superiores en relacion a las pérdidas
reproductivas, dependiendo del escenario evaluado.

En el rodeo sin intervencion, el costo promedio anual por litros perdidos fue de
US$ 233/VO/afio, mientras que en los rodeos intervenidos oscild entre US$ 1,43 a
6,40/\VVO/afio.
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En cuanto al impacto reproductivo, teniendo en cuenta los dias abiertos involuntarios
a causa de mastitis, el escenario A presentd una pérdida monetaria de US$ 27/VO/afio,
siendo menor a US$ 0,40/VVO/afio para el resto de los escenarios.

El costo total del escenario A fue, en promedio, 7 veces superior en relacion a los
escenarios con intervencion. En estos ultimos, los niveles de infeccion y las pérdidas
asociadas a la mastitis se redujeron a expensas de diferentes niveles de gastos por concepto
de medidas de prevencién y/o control. El escenario B (4 medidas basicas) fue el que tuvo
menor costo total anual (US$ 35,15/VO), valor que representa un 13,5% del costo del

escenario sin intervencion (escenario A: US$ 260,23/VO) (Figura 5.6).
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Figura 5.6: Pérdidas monetarias por mastitis y gastos de intervencion anuales por vaca en
ordefio (VO) para los cuatro escenarios evaluados. Escenario A: Rodeo Testigo (Sin
intervencion); Escenario B: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones basicas
(Sellado de Pezones Posordefio; Terapia antibiética al Secado; Chequeo de Maquina de
Ordefio; Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C: Rodeo que aplica las 4 primeras
intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas Infectadas; Escenario D: Rodeo que
aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte de Vacas Cronicamente Infectadas.

Tanto en el escenario C como el D, las pérdidas debidas a mastitis fueron menores a
las obtenidas con el escenario B, pero el costo total de los precedentes (C y D) fue superior
debido a los recursos demandados por las estrategias de segregacion o descarte de vacas
(Figura 5.6).

Ademas de evaluar las salidas del modelo al tercer afio (estabilizacion del modelo),

también se analiz6 la evolucion en el tiempo del impacto de una estrategia tras su
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aplicacion a lo largo de los primeros tres afios. Si bien el costo anual/\VVO para el escenario
sin intervencion (A) fue similar en todos los periodos, en los escenarios que tuvieron
intervenciones (B, C y D) se observaron cambios en el costo total a medida que se

estabilizaba la dinamica del rodeo (Figura 5.7)
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Figura 5.7: Evolucion del costo total de la enfermedad/VVO para los escenarios evaluados
(A, B, CyD)alo largo de un horizonte de tres afios de simulacion. Escenario A: Rodeo
Testigo (Sin intervencion); Escenario B: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones
basicas (Sellado de Pezones Posordefio; Terapia antibiotica al Secado; Chequeo de
Maquina de Ordefio; Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C: Rodeo que aplica las 4
primeras intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas Infectadas; Escenario D:
Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte de Vacas Cronicamente
Infectadas.

Como puede apreciarse en la Figura 5.7, tras comparar el costo anual/VVO en un
rodeo sin intervencion (escenario A), los escenarios B (plan con las 4 medidas de
prevencion y control) y C (las cuatro medidas junto a la segregacion de vacas infectadas),
fueron mas eficientes economicamente aun durante el primer afio posterior a sus
implementaciones. Por su parte, el escenario D tuvo un elevado costo total durante el
primer afio (casi cuatro veces el costo anual del rodeo sin intervencion) para luego
descender bruscamente en el siguiente afio y volverse eficiente, alcanzando niveles

similares al de los otros escenarios (B y C).

106



N RUR
Qp«g« ¢,

Doctorado Binacional en Ciencia, Tecnologia e Innovacicn Agropecuaria

A LINIVERSIDAD NACIONAL DE Ri0 CUARTD

cnetn. cran_ cateen 2 UFRRJ

Anélisis de Sensibilidad:

£

SIDA,
@\\g\ Dg

%,
Myr3q o

El andlisis de sensibilidad se llevd a cabo sobre aquellos supuestos criticos
relacionados a la dindmica de la mastitis (B: probabilidad de transmision), el precio de la
leche y el beneficio de las intervenciones de control (eficacia). Asi mismo, se evalu6 el
impacto del tamafio del rodeo sobre el costo total de la enfermedad.

Probabilidad de transmisién (B): Al cambiar el valor de p a 0,25 para reducir los

niveles de infeccidn de S. aureus, la mediana quincenal de la prevalencia para MC y MSC
en el rodeo testigo (A; sin intervencion) fue de 0,058 (p05: 0,030; p95: 0,090) y 0,426
(p05: 0,347; p95: 0,50), respectivamente. Para los demas escenarios (B, C y D), la misma
fue igual a 0 para ambas manifestaciones de la enfermedad (MC y MSC). En estos
escenarios con intervencion, el costo total anual disminuyo, en promedio, un 13% en
relacion al obtenido por defecto con la simulacion con = 0,50 (Figura 5.8). Por otro lado,
al incrementar § a un valor de 0,75, la mediana quincenal de la prevalencia para MC y
MSC en el rodeo testigo fue de 0,101 (p05: 0,063; p95: 0,144) y 0,725 (p05: 0,663;
p95: 0,787), respectivamente. Para los deméas escenarios, dichos valores fueron los
siguientes: escenario B: 0,006 (p05: 0,0; p95: 0,029) y 0,063 (p05: 0,006; p95: 0,144);
escenario C: 0 (p05: 0,0; p95: 0,006) y 0 (p05: 0,0; p95: 0,012) y escenario D: 0,035 (p05:
0,012; p95: 0,065) y 0,249 (p05: 0,186; p95: 0,349). En escenarios con intervencion, el
costo total anual aumenté alrededor de 2 (escenarios B y C) y 3,5 veces (escenario D) en

relacion al obtenido anteriormente con la simulacion con = 0,50 (Figura 5.8).

107



SR RUR4,
Y

Doctorado Binacional en Ciencia, Tecnologia e Innovacicn Agropecuaria

0,

£

MAY UNIVERSIDAD NACIONAL DE Ri0 CUARTD g ;
e () et ®
350
300
250
== A
—_ 0o
© o= 200
o8 —4—B
)
"uga 5, 150 = C
O n
O3
~ 100 —0—D
50
0
0,25 0,50 0,75

Probabilidad de Transmision (B)

Figura 5.8: Costo total anual por vaca en ordefio (VO) para los 4 escenarios evaluados (A,
B, C y D) bajo diferentes probabilidades de transmision (B): 0,25, 0,50 (valor por defecto)
y 0,75. Escenario A: Rodeo Testigo (Sin intervencién); Escenario B: Rodeo que aplica las
4 primeras intervenciones basicas (Sellado de Pezones Posordefio; Terapia antibiotica al
Secado; Chequeo de Méaquina de Ordefio; Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C:
Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas
Infectadas; Escenario D: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte
de Vacas Cronicamente Infectadas.

Precio de la leche: Al aumentar el precio de la leche (de US$ 0,28 a US$ 0,36), y

mantener los demas precios constantes, el costo del escenario A (sin intervencion) aumento

un 26% y pasé de ser de 6,8 veces a 8,5 veces superior al costo de los escenarios con
intervencion.

El precio del litro de leche debié reducirse de US$ 0,28 (precio por defecto) a
US$ 0,002, US$ 0,009 y US$ 0,0118 en los escenarios B, C y D, respectivamente, para que
los costos anuales/\VVO se equipararan al del rodeo testigo (punto de quiebre).

El costo total ante cambios en el precio de la leche (en US$ 0,19 y US$ 0,36) en los
escenarios que implementan medidas de intervencion, se observa en la Figura 5.9. El
escenario B fue el mas sensible ante dichos cambios. Su costo total varié de
US$ 33,1/VO/afio cuando el precio de la leche era de US$0,19/L a US$ 37/VO/afio
cuando el mismo fue de US$ 0,36/L. El escenario D fue el menos sensible a dichos

cambios.
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Figura 5.9: Costo total anual por vaca en ordefio (VO) para los 3 escenarios con
intervencion bajo diferentes precios de la leche: US$ 0,16/L, US$ 0,325/L (precio por
defecto) y US$ 0,65/L. Escenario B: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones
basicas (Sellado de Pezones Posordefio; Terapia antibiotica al Secado; Chequeo de
Maquina de Ordefio; Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C: Rodeo que aplica las 4
primeras intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas Infectadas; Escenario D:
Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte de Vacas Cronicamente
Infectadas.

Niveles de Eficacia de las Medidas de Intervencién: Al evaluar cambios en el nivel

de eficacia de las medidas aplicadas sobre la reduccién de nuevas infecciones, la misma
debié reducirse de 79% a 27%, 40% o0 52% para que los costos anuales/VVO de los
escenarios B, C y D, respectivamente, se equipararan a los del rodeo testigo (escenario A)
(Figura 5.10).
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Figura 5.10: Costo total anual por vaca en ordefio (VO) para los 4 escenarios evaluados
bajo diferentes niveles de eficacia de las intervenciones: 27%; 40%; 52% y 74% (nivel por
defecto). Escenario A: Rodeo Testigo (Sin intervencidn); Escenario B: Rodeo que aplica
las 4 primeras intervenciones basicas (Sellado de Pezones Posordefio; Terapia antibidtica
al Secado; Chequeo de Maquina de Ordefio; Tratamiento de Casos Clinicos); Escenario C:
Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones basicas mas la Segregacion de Vacas

Infectadas; Escenario D: Rodeo que aplica las 4 primeras intervenciones mas el Descarte
de Vacas Cronicamente Infectadas.

Tamafos de Rodeo: Para poder evaluar aspectos econémicos relacionados al tamafio
de los predios, se realizé la simulacion en un tambo de 80 y en un tambo de 400 vacas. Al
evaluar los escenarios A, B, C y D, y una vez estabilizado el modelo, el costo anual/VO

entre los diferentes tamafos de rodeo evaluados fue similar al del tamafio base de 200
vacas.
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DISCUSION

Valorar la compleja trama entre la mastitis y su relacion con otros eventos de salud y
produccién, plantea un importante desafio. Con el propdsito de simular el efecto de la
mastitis y evaluar cursos de accion en el control, se han desarrollado modelos adaptados a
la lecheria estadounidense y europea (Allore y Erb, 1998; Seegers et al., 2003; Ostergaard
et al., 2005; Hagnestam-Nielsen y Ostergaard, 2009; Halasa et al., 2009; Geary et al.,
2012; Halasa, 2010; Gussmann et al., 2018), careciendo de antecedentes de desarrollo
equivalentes para sistemas de produccién nacional. Esta herramienta de simulacion
pretende superar dichas restricciones para dar respuestas a aspectos improbables de evaluar
mediante estudios observacionales y/o experimentales.

Este modelo contemplé tanto la dindmica de transmision de la mastitis como las
intervenciones de diferentes medidas de manejo, permitiendo la evaluacion productiva y
econémica de la enfermedad. En esta fase inicial de desarrollo, se evalu6 Unicamente la
transmision de S. aureus, dado a que es el patdgeno contagioso mas prevalente en nuestra
region (Dieser et al., 2013). Debido a la falta de informacion bibliogréafica a nivel nacional
sobre las probabilidades de transicion entre los estadios involucrados en la enfermedad, se
utilizaron valores obtenidos en otras partes del mundo (Lam et al., 1996; Osteras et al.,
1999; Sol et al., 2000; Zadoks et al., 2002; Swinkels et al., 2005), pudiendo ser las mismas
ajustadas con datos mas acordes a nuestro contexto cuando los mismos estén disponibles.

Considerando los efectos bioldgicos debidos a mastitis a lo largo del tercer afio
simulado en un rodeo de 200 vacas Holando Argentino, se observé que las pérdidas por
MSC fueron superiores a las producidas por MC, aunque en diferentes porcentajes segun el
escenario evaluado. Estos hallazgos coinciden con estudios previos (Huijps, 2009) vy, si
bien el modelo contempld el efecto de los casos de MC a lo largo de toda la curva de
lactancia, sus pérdidas no fueron imputadas en aquellas quincenas donde las vacas tenian
altos niveles de RCS a fines de no sobreestimar el efecto de la enfermedad sobre la
produccién.

En un estudio sobre mas de 150 tambos de la region, se han estimado pérdidas
debidas a MSC de alrededor de 3 L/VVO/dia. El citado estudio no discrimino los costos de
acuerdo al grado de adopcion del plan de los cinco puntos. Asi mismo, las pérdidas
estimadas en el modelo bajo un escenario sin intervencion promediaron los 2,28 L/VO,
considerando ambos efectos de la enfermedad (clinico y subclinico). Dichas cifras se
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percentil 75 segun las pérdidas de litros en el trabajo mencionado (Vissio et al., 2017).

En cuanto al efecto sobre la reproduccion, las pérdidas de ciclos también se debieron
principalmente a la MSC, ya que, a pesar de que el impacto de la MC sobre la
reproduccion en el individuo es mas severo, los casos subclinicos fueron mucho mas
frecuentes a lo largo de toda la simulacion, aumentando asi las probabilidades de que una
vaca presentara MSC en las semanas proximas a la fecha de la inseminacion.

Los escenarios de intervencion aqui evaluados hacen referencia a cuatro puntos
basicos de control de la mastitis (DPO, TVS, CMO y TMC) contemplando, ademas, el
ordefio segregado y el descarte de vacas cronicamente infectadas. En base a los supuestos
del modelo, los niveles de infeccion fueron significativamente menores en aquellos rodeos
que aplicaban algun tipo de intervencion en relacién al rodeo testigo (escenario A). Esto se
correlacion6 con la reduccion de pérdidas debidas a la enfermedad al aplicar las 4 medidas
basicas juntas (escenario B) y/o con un criterio de segregacion (escenario C) o descarte
voluntario de mastitis cronicas (escenario D). Sin embargo, el manejo de una enfermedad
conlleva no solo a reducir esas pérdidas, sino a lograr un equilibrio entre ellas y los gastos
de intervencion, de forma tal de poder minimizar su costo total (Mclnerney, 1996). Los
calculos econémicos en relacion a las medidas de prevencion y control sirven como una
fuente de aproximacion a la estimacion de los beneficios de dichas medidas, asumiendo
condiciones estables y endémicas de la mastitis (Hogeveen et al., 2011). Considerando el
analisis de las salidas del modelo al tercer afio simulado y dados los supuestos
implementados, los tres escenarios que aplicaban medidas de control (B, C y D) fueron
economicamente eficientes en comparacion al rodeo testigo (A).

En trabajos previos, se ha estimado el costo total debido a mastitis para un rodeo de
65 vacas en € 78/vaca/aio, con una variacion de € 17 - € 198/vaca/afio, teniendo en cuenta
una incidencia promedio de MC de 30 casos por cada 100 vacas por afio, y considerando
pérdidas por MC y MSC, gastos en servicios veterinarios y mano de obra, descarte de
vacas con MC vy penalizaciones segun el nivel de RCST (Huijps, 2009). A pesar de que
estos resultados no son estrictamente comparables con los del presente estudio, el costo
total anual en los rodeos con intervencion obtenidos en la simulacion se encuentran dentro
de dicho rango de variacion (entre US$ 36,18 y 38,88/\VVO/afio en escenarios con diferentes

grados de intervencion).
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Un aspecto interesante de este trabajo fue la inclusion del impacto del descarte, asi
como el de la segregacién, combinados con las otras cuatro medidas basicas, ya que,
aunque algunos estudios previos han evaluado diferentes intervenciones, estas estrategias
raramente han sido consideradas como medidas constitutivas en los mismos (Halasa y
Hogeveen, 2018).

A pesar de que la valoracion econdmica se llevo a cabo en el tercer afio simulado
(cuando se logra la estabilizacion del modelo), cabe aclarar que el escenario D (con
descarte), mostré un elevado costo total (altamente superior al escenario sin intervencion)
inmediatamente después de su implementacion (primer afio simulado), debido al gran
namero de animales eliminados del rodeo. Esto sugeriria que no es una medida factible de
llevar a cabo cuando los niveles de infeccion en el rodeo son altos. Esta aseveracion es
correcta, al menos en el marco de la evaluacion a corto plazo, ya que al cabo de los tres
afios los beneficios son superiores a los costos.

Los criterios a considerar al momento de descartar vacas con mastitis son altamente
variables dependiendo de las caracteristicas propias de cada rodeo, como la disponibilidad
de vaquillonas de reemplazo, el precio de la vaca de descarte, la actitud del productor
frente al riesgo, las condiciones del mercado, entre otras (Beaudeau et al., 2000). Esto, a su
vez, hace que el descarte sea muy dificil de valorar econémicamente, entre otras cosas,
porque las razones de descarte rara vez se deben a una causa Unica o totalmente atribuible a
la mastitis, en este caso (Fetrow et al., 2006).

El modelo intenté evaluar el impacto del descarte sobre el nivel de infeccion y sus
consecuencias econémicas, teniendo en cuenta que se simuld un rodeo fijo de 200 vacas.
Cada vez que un animal era descartado, se disponia de una vaquillona que ingresaba
inmediatamente en la quincena siguiente, supuesto que otros han considerado para
situaciones similares (Allore et al., 1998). Esto puede no ser realista si el nimero de
descartes es elevado debido a otras razones y/o si el nimero requerido de vaquillonas de
reposicion propias o del mercado no esta disponible. Siendo el descarte uno de los
componentes mas importantes en los costos de control de la mastitis (Yalcin y Stott, 2000;
Huijps, 2009), la justificacién de su implementacion debe ser evaluada con detenimiento
para cada contexto de rodeo.

Respecto a la estrategia de segregacion, bajo los supuestos planteados en el modelo,
ésta logré reducir las pérdidas por enfermedad y demostré ser eficiente cuando fue
acompafada de otras medidas de intervencion. Sin embargo, al igual que para el descarte,
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mismos estan influidos por maltiples factores. Entre éstos, se pueden mencionar el criterio
utilizado a partir del cual se segregan los animales (que puede estar basado en el umbral de
RCS, la cronicidad del caso o el numero de repeticiones de MC), el numero de vacas
afectadas, la posibilidad de deteccion temprana de la infeccion y la disponibilidad y costo
de la mano de obra para su manejo diferencial.

El modelo contemplo, para la estrategia de segregacion, tanto gastos fijos como
variables, siendo estos ultimos dependientes del porcentaje de vacas segregadas. De esta
manera, se logro simplificar los supuestos y hacer mas flexible su valoracion econémica,
ya que los gastos pueden ser adaptados a la situacién particular de cada rodeo al momento
de la toma de decisiones.

En relacién al Analisis de Sensibilidad, al modificar el precio del litro de leche, se
pudo observar que cuando éste aumentd, mas eficiente econdmicamente fue la
implementacién de medidas de prevencion y control para reducir las pérdidas por
enfermedad. Dentro de los escenarios que tienen intervencién, el escenario B (las cuatro
medidas solas) fue el mas sensible a los cambios de este parametro, ya que tuvo niveles de
infeccion mas elevados, y por ende, mayores pérdidas por enfermedad (valorizadas en su
mayor parte por el precio de la leche).

Al modificar la probabilidad de transmision () se observo que, cuando ésta se
aumento un 50%, también lo hizo, como era de esperar, el costo total. En contraposicion,
cuando dicha probabilidad se disminuyd un 50%, el costo total también se redujo pero en
una proporcion menor. Una explicacion de este descenso asimétrico de los costos, puede
ser que, con bajos niveles de infeccion, las pérdidas por enfermedad disminuyen, pero no
necesariamente aquellos gastos de intervencion que requieren de su aplicacion en todo el
rodeo por igual, independientemente de la cantidad de animales infectados (como son la
DPO, la TVS y el CMO). Esto sugiere que, a pesar de obtener niveles de infeccion muy
bajos, los gastos no puedan reducirse por debajo de determinado umbral, aunque el costo
total sea minimizado. En este marco, el modelo, podria evaluar, la aplicacién, por ejemplo,
de una terapia selectiva al secado, entre otras, a fin de poder reducir dichos gastos
buscando un equilibrio con las pérdidas por enfermedad.

Dado que no existe suficiente evidencia cientifica sobre la eficacia global del plan de
los cinco puntos, en este modelo se utilizaron los valores de eficacia mas probables para las
cuatro medidas basicas (DPO, TVS, CMO y TMC) relacionadas a S. aureus segun datos
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un efecto aditivo entre dichas eficacias. Debido a que entre estas medidas de control
pueden existir efectos sinérgicos o antagonicos que no han sido contemplados en el modelo
debido a la falta de informacion disponible, se llevé a cabo un Analisis de Sensibilidad
sobre su eficacia global. Es preciso destacar que, aun con disminuciones importantes en los
niveles de eficacia global, en las estrategias B y C, el resultado econdmico favoreceria la
adopcion de dichas medidas por parte de productores sometidos a diferentes contextos de
rodeo, ya que permitiria tomar decisiones sobre escenarios mas conservadores (expectativa
de baja eficacia global). El escenario que implementa el descarte (D) fue el mas sensible a
los cambios de este parametro, ya que disminuciones pequefias en su valor derivaron en
gastos importantes, respuesta andloga a la observada en los niveles de infeccion.

Por otra parte, al evaluar los escenarios bajo diferentes tamafios de rodeo, no se
encontraron variaciones significativas entre los costos anuales/VVO. Esto podria deberse a
que la mayoria de los gastos involucrados en las estrategias analizadas estan en relacion al
namero de vacas.

Por ultimo, se debe resaltar que la importancia econdémica de enfermedades como la
mastitis no es uniforme entre rodeos, regiones o paises, y las medidas de control, cuya
implementacion se justificaria en un contexto, puede no ser econémicamente rentable en
otro (Mclnerney, 1996). Es por ello que este modelo se considera una herramienta flexible
de soporte para la toma de decisiones bajo condiciones particulares de manejo que podria

ayudar a mejorar la tasa de adopcion de estrategias de control (Huijps, 2009).

CONCLUSION:

El modelo simul6 la dinamica de la mastitis debida a S. aureus por un periodo de tres
afios para vacas Holando Argentino bajo condiciones iniciales de un rodeo con
caracteristicas propias de nuestra region.

El modelo cuantificé el efecto productivo de dicha enfermedad, donde el impacto se
vio reflejado en las pérdidas de litros de leche y fallas reproductivas, siendo, en ambos
casos, mayormente atribuido a los casos subclinicos.

El modelo cuantifico el efecto econdmico de la mastitis para diferentes escenarios de
intervencion, donde la implementacion de los cinco puntos de control de la mastitis fue

eficiente, aln con reducciones significativas en los niveles de eficacia de las medidas
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implementadas. EI modelo desarrollado constituye una herramienta que brindara a
productores y veterinarios un soporte para la toma de decisiones bajo diferentes situaciones
de rodeo, manejo y niveles de enfermedad, con la posibilidad de plantear diferentes

escenarios de intervencion, eficacia y costos, permitiendo de esta manera evaluar tanto

pérdidas productivas como econémicas debidas a MC y MSC.
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Los estudios abarcados en este trabajo de tesis doctoral han tenido como objetivo
contribuir a profundizar el conocimiento sobre la situacion de la mastitis en tambos de
nuestra region, particularmente el impacto productivo y econdmico de la mastitis, el
beneficio econdmico de la implementacion de buenas practicas a nivel de rodeo, la eficacia
de una de vacuna bajo condiciones de campo, y por ultimo, el desarrollo de una
herramienta de simulacién para la evaluacion econémica del plan de los cinco puntos de
control de la mastitis, complementado con el descarte de vacas cronicamente infectadas.
Las principales conclusiones de estudios realizados se detallan a continuacion:

El capitulo Il estuvo compuesto por un estudio observacional a nivel de rodeo que
evaluo la relacién entre buenas précticas y los niveles de recuentos de células somaticas en
tanque, incluyendo su impacto econémico en dos grupos de tambos de la zona de Villa
Maria, Cérdoba. Aquellos tambos que aplicaban de forma sistematica las buenas practicas
evidenciaron niveles de recuentos de células somaticas en tanque significativamente
inferiores respecto de los que no las empleaban. Esto se asocidé con una menor pérdida
monetaria. Si bien estos costos no reflejan el impacto de los casos clinicos, constituyen un
elemento para motivar a los productores de nuestra region a mejorar los programas de
sanidad mamaria en sus rodeos. Ademas, estos hallazgos promueven el disefio e
implementacidon en el futuro de estudios epidemiolégicos en tambos de mayor tamafio y en
otras cuencas del pais.

En el capitulo 111 se llevd a cabo un estudio observacional para estimar la prevalencia
y la incidencia de mastitis clinica y sus consecuencias econdémicas en rodeos lecheros de
Santa Fe y Buenos Aires. Fueron incluidos en este estudio, rodeos que aplicaban
regularmente un plan de salud mamaria convencional y con buenos estandares de calidad
de leche en tanque. Los valores de incidencia mostraron una alta variacion entre los
predios, lo que reflejaria la diversidad de situaciones potenciales que influencian la
celeridad con la que la mastitis clinica progresa en la poblacion. Considerando la magnitud
de la incidencia, y de mantenerse la misma en el tiempo, se podria inferir que para la mitad
de los predios, una gran proporcion de las vacas experimentarian al menos un episodio de
mastitis clinica al cabo de un afio. Las estimaciones presentadas en este estudio describen
el impacto economico de un caso contemplando el retiro de leche completo y el efecto
ulterior sobre la produccion a lo largo de la lactancia. La gran variacion en la frecuencia e

impacto de la mastitis clinica refleja la importancia de esta manifestacion de la
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El capitulo IV involucrd un ensayo de campo llevado a cabo en un rodeo lechero de
la cuenca de Villa Maria, Coérdoba, que tuvo como objetivo evaluar la eficacia de una
vacuna contra la mastitis producida por Staphylococcus aureus y los aspectos relacionados
a la factibilidad econémica de la implementacion del programa de inmunizacién en rodeos
comerciales. El esquema de vacunacion estuvo asociado a un aumento en el nivel de 1gG
especifica observada en sangre y leche, promoviendo menores niveles de recuento de
células somaticas en leche en el grupo vacunado. Estos hallazgos, junto al bajo costo
estimado del programa completo de vacunacion, justificarian la posterior implementacion
de futuros ensayos en rodeos de diferentes tamafios y bajo distintas condiciones de
prevencion y control de la mastitis, a fin de evaluar la eficacia adicional aportada por esta
herramienta a los programas de salud mamaria.

Finalmente, el capitulo V se aboco al desarrollo de un modelo de simulacion que
pronostica el efecto biolégico y econémico de la mastitis bovina contagiosa en rodeos
lecheros. ElI modelo simuldé la dindmica de la mastitis bovina debida a S.aureus
cuantificando la prevalencia de esta enfermedad bajo diferentes condiciones de manejo. El
modelo midié el efecto productivo de la mastitis donde el mayor impacto se vio reflejado
en las pérdidas de litros de leche, econémicamente superiores a las atribuidas a pérdidas
reproductivas. Se estimd, ademas, el efecto econdmico de esta enfermedad para diferentes
escenarios de intervencion, donde la implementacién de los cinco puntos de control de la
mastitis fue econdmicamente eficiente. Los ingresos adicionales por produccién de leche
junto a la reduccion de casos de mastitis compensaron los costos de intervencion
adicionales. Este modelo constituye una herramienta que permitira, a futuro, incorporar la
dindmica de otros patdgenos y sus efectos, asi como ampliar diversas situaciones de rodeo
en cuanto a nivel de infeccion y grado de intervencion, brindando a productores y
veterinarios un soporte para la toma de decisiones.

Debido a que la mastitis es una enfermedad que produce pérdidas econdémicas
importantes en rodeos de todo el mundo, siendo muchas de ellas subestimadas por los
productores, se espera que, al revelar los costos de la enfermedad, se sensibilice y motive a
los productores a mejorar el control de la mastitis en sus rodeos. Disponer de datos
regionales, asi como de herramientas que ayuden a valorar estimativamente las

consecuencias productivas y econdmicas del control de esta enfermedad, puede contribuir
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a que los productores obtengan un mayor beneficio por la leche producida y un

4,
2 UFRR)

mejoramiento de la calidad de la misma, lo que redundaria en un beneficio adicional para

la industria lactea.

Sin embargo, la subestimacion de las pérdidas econémicas por parte del productor es
solo una de las causas de la falta de adopcion de esquemas de control integrado para esta
enfermedad, por lo que son necesarios estudios futuros sobre la motivacion de duefios,
encargados, veterinarios, asesores y personal relacionado a la toma de decisiones en el

manejo de la salud mamaria.
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