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Introduccion

INTRODUCCION

El estudio que hoy es motivo de la presente T@sctoral se inicio
en el afio 2000, extendiéndose la fase experiméakth el afo 2005 a
consecuencia de la demanda que teniamos en leactieicampo por tratar

a numerosas yeguas que presentaban problemadilitater

Con anterioridad, y fruto de la necesidad de damejor servicio
veterinario y sin saber a ciencia cierta ante qoélpma en concreto nos
encontrabamos, comenzamos a realizar el lavadimaiten las yeguas con
estos problemasAsi, con la simple ayuda del ecografo y algunalagfia
hecha durante el trabajo de campo, nos dispusinliesaa a cabo la idea
inicial: lavar los Gteros de las yeguas con solugdlina estéril dando

posteriormente cubricidon o inseminacioén artifigdh misma.

Los resultados, l6gicamente, no eran del todofaatwios, o que
motivo el planteamiento del presente trabajo destigacion y la decision
de poner en marcha el diagndstico microbiolégicmamio de este tipo de
procesos, con el objetivo de conocer los agentdéscdinsos mas
prevalentes involucrados en los mismos, asi comentar y evaluar la
eficacia de los tratamientos antibidticos emplegols obtener mejores
resultados de fertilidad en las yeguas con estalgn@tica. El diagndstico
laboratorial se realizé en el Laboratorio de Epiddogia y Medicina
Preventiva de la Facultad de Veterinaria de la ehsidad de Las Palmas
de GC, dirigido por el Dr. José Bismarck Povedartue, Catedratico de

Sanidad Animal.

En este trabajo, hemos contado con la colaborad@miferentes
clinicas: Hospital Clinico Veterinario San Vicemtel Raspeig (Alicante),

Clinica Equina de Aznalcdllar (Sevilla), Clinica ugpf (Barcelona) y
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Clinica Veterinaria “O Cabalo” (Pontevedra). A Iesponsables de estos
centros clinicos se les explico que el estudicatenimo objetivo realizar el
servicio de diagndstico para problemas de endaisetnediante cultivos
uterinos y su posterior antibiograma y la respupetativa en cuanto a su
colaboraciéon fue inmediata. Se les remitidé todonaterial necesario para
la recogida de las muestras y su correcto trarespaltlaboratorio,
incluyendo los medios de transporte microbiologiema la conservacion
de las muestras o las torundas de doble via. La&stnas remitidas por
estas clinicas especializadas, conjuntamente saed¢agidas y procesadas
directamente por la Doctoranda en la isla de Grama@a, constituyen el
conjunto de muestras y casos de infertilidad aaddiz en esta Tesis

Doctoral.

Tras finalizar la fase experimental y tras un piaedicado en
exclusividad a otras labores profesionales, sem@t@l trabajo de la
presente Tesis Doctoral en el afio 2010 procesamtiola informacién de
qgue disponiamos, con la intencién de aportar ceiates practicas en un

campo tan interesante dentro de la faceta delinater de équidos.

Por todo lo expuesto, el objetivo de la presentsisTBoctoral ha

sido el siguiente:

Conocer la etiologia de los procesos infecciososciados a
problemas de infertilidad en yeguas de diferentemag existentes en
Espafia, evaluando con posterioridad la sensibiladdibidtica de dichos
microorganismos Yy la eficacia de los tratamienfggados para aumentar

las tasas de fertilidad.
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REVISION BIBLIOGRAFICA

Introduccion

Uno de los principales problemas a los que se mtafred veterinario
equino son las hembras que no quedan gestantefaabdad. Estas son
las que, en el ambito clinico, se conocen como a&guoblematicas. Se
definen como yeguas que se han cubierto con seleent@ calidad
probada, siguiendo un manejo adecuado y que haladaeracias en tres o

mas ciclos estrales en una estacion reproductiva.

Una de las principales causas de infertilidad erydgua es la
endometritis o inflamacion/infeccion persistente ldemucosa uterina o
endometrio (Gutjahr y col., 2000), la cual se tadan una disminucion de
los indices de gestacion. La etiologia de estaidigion es diversa e
incluye la ausencia de concepcion, la muerte emdaria precoz, el aborto
a mitad de gestacion, placentitis, nacimiento deoposépticos, metritis
post-parto y retrasos en las cubriciones sucesivasdo la yegua queda
vacia (LeBlanc y Causey, 2009). Los estudios detraresque la
mortalidad embrionaria precoz es tres veces superiolas yeguas que
sufren endometritis que en las yeguas normaless@eitky y col., 2003),
produciendo asi grandes pérdidas econdmicas esctalr {Jeffcott y col.,
1982; Watson, 2000).

Las fuentes de contaminacion incluyen el partgprepio examen
reproductivo a pesar de la aplicacibn de medidagiémicas, la
inseminacion artificial o monta natural y la autmtaminacién debido a
anomalias en la conformaciéon. Todas las yeguagsiengrgan cierto grado
de endometritis después de la cubricion, pero &guglie son resistentes

eliminan la inflamacion de una manera eficaz, ma&ngue las que son
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susceptibles prolongan el proceso, afectando asbua capacidad

reproductiva (Hughes y Loy, 1969).

Las yeguas resistentes responden a la contaminaman una
respuesta inflamatoria transitoria que implica: [@)activacion de los
mecanismos de defensa humorales o mediados pauemos, (2) el
reclutamiento de células polimorfonucleares neilid®iue se encargaran
de fagocitar las bacterias, (3) la liberacién destaglandinas y (4) el
incremento de las contracciones uterinas (Blanclacdl., 2003). En el
caso de las yeguas susceptibles, estos mecanigmiefethsa no funcionan
correctamente, lo que impedira la eliminacion de laacterias, los
espermatozoides y el exudado post-cubricién debltexisten numerosas
hipbotesis propuestas para explicar la incapacidadestas yeguas para
eliminar la inflamacibn que se basan, fundamentaleye en la
opsonizacion insuficiente de las bacterias por eparie los
polimorfonucleares neutrofilos y los defectos en déminacion del
contenido uterino. La incapacidad para eliminasagitenido uterino puede
deberse a disfunciones en la contractibilidad ngera obstrucciones por la
falta de relajacion cervical o a cambios en la conécion, como el Gtero

péndulo (Blanchard y col., 2003).

Agentes infecciosos asociados a la endometritis &upu
Clasificacion de las bacterias

Las especies bacterianas implicadas en la enddisetjuina pueden
clasificarse como (1) contaminantes y comensag¢g@ortunistas y (3) de
transmision venérea (Paccamonti y Pycock, 2009)iesi la gran mayoria

de endometritis de origen bacteriano se considezansadas por

5



Revision bibliogréafica

microorganismos oportunistas (Shin y col., 197%kRits y col., 1993).
Los estudios publicados hasta la fecha coincideeldrecho de que los
principales microorganismos aislados en los pra&ces® metritis son
Escherichia colly EstreptococoB-hemoliticos. Sin embargo, difieren en la
prevalencia de uno o del otro. Asi, Albihn y q@003) establecieron que
el microorganismo aislado con mas frecuencia eema®metritis equinas
eraEscherichia coli seguido de los estreptocogbshemoliticos, mientras
gue en otros estudios ha sido este grupo el aigladanayor frecuencia
(Shin y col., 1979; Ricketts y col., 1993; Langgrsol. 1997). Ademas de
los patdégenos oportunistas, cabe destacar la ipadion de otros
microorganismos comdaylorella equigenitalis Klebsiella pneumoniae
(capsula tipo 1, 2 y 5) y algunas cepafPdeudomonas aeruginosamo
microorganismos que pueden transmitirse por vianean(Paccamonti y
Picock, 2009). También se ha descrito la presemei@asteurellaspp. y
Citrobacter spp. en algunas yeguas con cuadro clinico de estdtim
(Sertich, 2004). A continuacion, describiremos bragnte algunos de los

microorganismos que se asocian mas frecuentemesta patologia.

Microorganismos Gram positivos

Como ya hemos comentado anteriormente, los estaqus del tipo
B-hemoliticos se aislan frecuentemente como ageaigsales de metritis
equinas. En algunos casos, los trabajos realizpaleen determinar que
estos microorganismos son los mas prevalentes &determinada zona o
pais asociados a este tipo de patologias (Urogewdd., 2010). Entre las
especies mas prevalentes, destac&treptococcus equi subsp

zooepidemicus, Streptococcus dysgalactiaibsp. equisimilis o
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Streptococus equsubsp.equi (Casagrande y col., 2011; Overbeck y col.,
2011; Urosevic y col., 2010).

Entre ellos,Streptococcus eq@ubsp zooepidemicuss uno de los
microorganismos bacterianos que se aisla con miagouencia en las
endometritis equinas. De acuerdo con la literghuialicada hasta la fecha,
se aisla en el 22-54% de todos los casos de endtsnetuina (Bain,
1966; Wingfield Digby y Ricketts, 1982; Welsh, 19&ilva y col., 1999;
Watson, 2000; Blanchard y col., 2003) y es el raspble del 15-20% de
los abortos observados en la yegua (Roberts, M/&lsh, 1984). Es un
patdgeno oportunista extracelular que se encuerrmalmente en los
genitales externos tanto de yeguas como de sementdinicamente
normales. La primera linea de defensa de la yegoaaclas infecciones
por estreptococos se basa en mecanismos no espedfie estimulan la
eliminacion fisica de las bacterias, asi como dewarpos especificos y
células fagocitarias que se encargan de elimisdodaterias (Mims, 1987),
En las yeguas normales, este agente es elimingiddardente por los
neutrofilos uterinos (Cheung y col., 1985; Watsowoy. 1987) si bien
tiene la capacidad de adherirse a las superfigeteliales mediante
proteinas que se unen a la fibronectina (Lindmasoly, 1996) y una
capsula de acido hialurénico (Wibawan y col., 199%9ciendo que su

eliminacion del lumen uterino sea mas dificil.

El resto de especies de estreptocos se detectaradmamente en
las endometritis del caballo (Casagrande y coll12(5treptococus equi
subsp. equi es un descendiente o biovariedad de un microonganis
ancestral precursor d&treptococcus eqsubsp zooepidemicugTimoney,
2004), que en el caballo se asocia principalmetdestiologia de la papera

equina, una enfermedad que afecta principalmenspaiato respiratorio
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(Waller y col., 2011) Por su part&treptococcus dysgalactiagubsp.
equisimilis se considera un patdgeno oportunista e infrecuenteel
caballo, donde se ha relacionado en algunas o&ssicon procesos
similares a la papera equina, determinandose semrE en un porcentaje
importante de los hisopos nasales chequeados amoalgestudios
(Preziuso y col., 2010). Es importante mencionar gunivel diagndstico,
estudios recientes, han demostrado la validez ta®olas técnicas
convencionales de diagnostico como del uso de IR R@ara la
identificacion de los estreptococos en muestrasgidas en yeguas con

problemas de fertilidad (Casagrande y col., 2011).

Los estafilococos también se encuentran entregestas etioldgicos

que se aislan comunmente en los casos de infadiéd yeguas.

En este sentido, diversos trabajos situa8taphylococcus aureus
entre los microorganismos mas prevalentes asociad@ste tipo de
problemas (Szeredi y col., 2003; Frontoso y cdlQ8). Es interesante
mencionar que entre los estafilococos aisladossgescde metritis equinas,
las cepas deétaphylococcus aureugue son resistentes a la meticilina
(MRSA) suelen tener un perfil genético similar (8izu y col., 1997).
Otras especies de estafilococos coagulasa negativo® Staphylococcus
epidermidistambién suelen aislarse de este tipo de procasugua con

menor frecuencia (Frontoso y col., 2008; Urosewoly, 2011).

Microorganismos Gram negativos

Escherichia coliy otras especies de enterobacterias que poseen una

serie de caracteristicas muy similares a esta iespeaglobadas en
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conjunto en las enterobacterias coliformes, samisecuentemente en los
casos de metritis e infertilidad equina (Overbeakol, 2011; Urosevic y
col., 2010). En algunas ocasiones, es incluso eromiganismo mas
prevalente en algunos de los estudios realizadsasgiaalos en muchos
casos a yeguas repetidoras mas que a yeguas tematiologia clinica de
endometritis (Albihn y col., 2003Escherichia colies capaz de fabricar
biocapas que los antibidticos dificiimente puedeavasar (Costerton y
col., 1995; Leblanc y Causey, 2009), por lo que swmtesarias
concentraciones muy elevadas de dichos farmacoa pamseguir la

eficacia necesaria para eliminar la infeccion.

Pseudomonas aeruginoss otro microorganismo oportunista que,
esporadicamente, ha sido asociado como agentel ciusadometritis en
las yeguas (Allen y col., 2011) y, segun alguno®ras, se contempla
como un patégeno de transmision venérea (AthertoPity, 1982;
Blanchard y col., 1992). Algunos trabajos indicare da utilizacion de
agua contaminada podria ser la fuente de infecgara yeguas vy
sementales, mas que la propia transmision vené@tesgdnte (Allen y col.,
2011). No obstante, estudios recientes muestran l@ugtilizacion de
sementales infectados durante la monta natural epuaaducir la
trasmision venérea del microorganismo y una disaidmude la calidad
embrionaria, si bien tanto la monta natural comms$gminacion artificial
con semen de estos animales infectados parecendaaoa una reduccion

de la fertilidad (Guimarées y col., 2012).

Klebsiella pneumoniaes otra bacteria Gram-negativa que también
se ha descrito como agente etioldgico en casoseti@imequina, jugando
el semental un papel importante en la transmisgdicho microorganismo

(Dimock y Edwards, 1926; Crouch y col., 1972). 8mbargo, igual que
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sucede con otros microorganismos, no todos aquedlesentales
portadores de esta bacteria que presentan sintogi@oformando ésta
parte de la flora normal del prepucio. A este regpeaun estudio realizado
por Platt y Atherton (1976) puso de manifiesto quehos sementales son
portadores deélebsiella pneumoniaeapsula tipo 7, considerando dicho
microorganismo como parte de la flora bacteriananab de la piel del
prepucio. Dada la localizacion anatdbmica de ladyagtsu inoculacion en
el tracto genital de la hembra durante la montanés que probable,
aunque, aparentemente, es de poca o0 ninguna pi&idgdren situaciones
normales. Los casos de metritis asociadkgehsiella pneumoniaeapsula
tipo 7 parecen ser infecciones esporadicas y apistés, presumiblemente
asociadas con deficiencias en las defensas normeldsacto genital. Sin
embargo, otros tipos de capsulas, como los tipop2 ¥ 5; si han
demostrado estar asociadas con brotes de mdhitie¢k y Edwars, 1926;
Edwards, 1928; Platt y Atherton, 1976).

Otros microorganismos que se han aislado en dbtraproductivo
de las yeguas son diversas especies de micoplasomzyretamente
Mycoplasma equigenitaliumy Mycoplasma subdolum Estos dos
microorganismos se han asociado frecuentemente pcohlemas de
infertilidad, endometritis, vulvitis y aborto en gueas, y con fertilidad
reducida y balanopostitis en sementales (Kirchlyoffol., 1973, 1980;
Moorthy y col., 1977; Heitmann y col., 1979). Simk@argo, su presencia
en el tracto genital no siempre origina problenggmwaductivos (Kirchhoff
y col., 1973, 1980; Moorthy y col., 1977; Heitmanool., 1979; Bermudez
y col., 1988) y estudios recientes han demostrat relacion de tipo
comensal del micoplasma con el tracto genital destamentales (Spergser
y col., 2002).

10



Revision bibliogréafica

Metritis contagiosa equingTaylorella equigenitalis

Taylorella (T.) equigenitalises un cocobacilo Gram-negativo de
crecimiento lento, perteneciente a la famfiaaligenaceaePara aislafl.
equigenitalis es necesario utilizar medios de cultivo enriquesidjue
contengan, ademas, antibiéticos para controlareeiraiento de la mayoria
de bacterias, tanto Gram-negativo como Gram-positaontaminantes
(Heath y Timoney, 2008). Asimismo, es necesaricubac las placas
inoculadas en condiciones microaerofilicas durahtmenos 7 dias dado
qgue dicho microorganismo es de crecimiento ler&sycolonias pueden no
ser visibles con tiempos de incubacion mas cofard y col. 1984).
Respecto a sus caracteristicas bioquimicas, esiaroarganismo que no
produce fermentacion ni tampoco es proteoliticoq® es, en cambio,
positivo a la citocromo oxidasa, catalasa y fosktalcalina (Platt y
Taylor, 1982; Heath y Timoney, 2008). Por otro ladse muy labil en el
medio ambiente (Timoney y col., 1978a) y se elimg@damente con una
gran variedad de desinfectantes, exposicion a r&jds temperaturas
elevadas y baja humedad. Sin embargo, en condgi@mbientales
Optimas, puede sobrevivir durante algun tiempo darahtes fomites
utilizados en la cubricién de la yegua o en laaodidn de semen del
semental (Powell, 1981; Timoney, 1996).. equigenitalis es un
microorganismo sensible a una gran variedad dbiatitios (Taylor y col.,
1978; Platt y Taylor, 1982).

Su implicacion como agente causal de endometritiglina
contagiosa se describié por primera vez en 197bwhkurst, 1977;
Timoney y col., 1977). Es una patologia venéreaspipuede diseminar
por contacto directo o indirecto entre yegua y seaigCrowhurst, 1977,
Platt y col. 1977b; Ricketts y col., 1977; Powdl§81; Platt y Taylor,
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1982). Obviamente, la transmision es mas eficamdmae utiliza la monta
natural, ya que permite un contacto mas directgeelts puntos de
persistencia del microorganismo, ya sea el portatloracho o la hembra.
Sin embargo, aunque el riesgo es considerablememé®or en

comparacion con la monta natural, también puedesindirse cuando se
realiza una inseminacion artificial (1A) a travésd demen. Por otro lado, el
uso de materiales contaminados como espéculosalagiriérceps, bandas
para colas, mangas obstétricas, etc., también pgedeuna via de

transmision del microorganismo cuando se realizalAn

La endometritis causada pdr equigenitalisse caracteriza por la
presencia de secrecidon vaginal mucopurulenta altgdg un grado
variable de vaginitis, endometritis y cervicitis eq@caban provocando
infertilidad temporal y, raramente, abortos preso¢Bakashiro y col.
1981). En un estudio experimental, las yeguas tafeas conT.
equigenitalistambién desarrollaron salpingitis (Acland y Kenn&983).
En ocasiones, sin embargo, la yegua puede seomgitita (Matsuda y
Moore, 2003). Se ha descrito que, independienteargti la endometritis
cursa de manera sintomatica o asintomatica, un520-de las yeguas
guedan portadoras después de la infeccion (Woadl y2007). La mayoria
de las yeguas portadoras se consideran portadit@sacas, ya que el
microorganismo queda almacenado en el seno y dacldsriana (Simpson
y Eaton-Evans, 1978). Sin embargo, una pequefiariaige yeguas son

portadoras uterinas (Timoney y Powell, 1988).

El principal vector de esta patologia es el progemental
(Duquesne, 2007) que, ademas, no presenta sintogiatae ningun tipo.
Para ser mas exactos, en el caso de los sementaleacteria coloniza

zonas especificas de su tracto reproductor y actied un mero comensal

12



Revision bibliogréafica

(Platt y col. 1978; Powell, 1981; Platt y Taylo§8P) sin que el animal se
infecte. En la literatura solo se ha descrito usocde un semental que
presentaba una infeccion real p®r equigenitalisa nivel testicular,
epididimario, de vesiculas seminales y uretra diagcada post-mortem
(Schluter y col. 1991). Las principales zonas ddeaon deT.
equigenitalisson la fosa uretral, el seno uretral, la uretrstatliy la
superficie externa del pene y el prepucio (Pow@l2t Heath y Timoney,
2008).

Por el contrario, las hembras, como se ha dichesasi presentan
sintomatologia clinica. Inicialmente, la infecci@e limita al tracto
reproductivo (Powell 1981; Platt y Taylor, 1982). dferencia del
semental, las yeguas infectadas con el microong@nidesarrollan una
respuesta inmunitaria humoral que, normalmentedeeorta duracién
(Benson y col., 1978; Croxton-Smith y col. 1978ydrs y col., 1979). El
periodo de incubacion del microorganismo es del2 dias, al cabo de los
cuales la yegua presenta secrecion vaginal muciemtau que puede
persistir durante dos semanas 0 mas si no sedvatenientemente. La
secrecion vaginal se acompafia, como se ha comeptasimamente, de
endometritis, cervicitis y vaginitis de gravedadiaile (Crowhurst, 1977,
Platt y col., 1977b, 1978; Ricketts y col., 197imdney y col. 1977,
1978b; Powell, 1981). Cuand®d. equigenitalisinfecta a una yegua
preflada, ésta puede presentar o no sintomas. Ppeskantar secrecion
vaginal intermitente a lo largo de la gestaciérguilas pueden desarrollar
cierto grado de placentitis (Ricketts y col., 19P@well y Whitwell, 1979).
Sin embargo, raramente se observan abortos dedplégptimo u octavo
mes de gestacién (Nakashiro y col., 1981). Por lailo, T. equigenitalis

parece no comprometer el bienestar del feto (Pon&thitwell, 1979).
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Mecanismos de patogenicidad

Las bacterias disponen de factores de virulendexatites y tienen
distintos métodos de evadir la respuesta inmuaitésique puede originar
un amplio abanico de sintomas clinicos, asi contladums ecograficos y
laboratoriales. Algunos microorganismos, cor&scherichia coli se
adhieren con fuerza a las superficies epiteligesando asi la eliminacion
fisica. Otros, como Streptococcus spestimulan la produccién de un
exudado inflamatorio que interfiere en el procesgotitario de los
neutroéfilos. Por otro ladd?seudomonas aeruginoyaalgunas levaduras y
hongos secretan una matriz adhesiva o biocapaigreede base para el
crecimiento y el mantenimiento de las micro-coleniecterianas. Estas
biocapas, ademas, proporcionan una resistenciaremiee hacia los
antibioticos y las defensas inmunitarias, tantaleeés como humorales,
dando lugar a infecciones cronicas persistentesusoc después de
tratamientos prolongados con antibiéticos (Costeyt@ol., 1995; Donlan
y Costerton, 2002; Otto, 2006). Algunas bacterid®rngos forman placas
que no se identifican mediante citologia uteringgntnas que otras no

producen fluido intrauterino.

La respuesta uterina al patégeno también contricaygue la
infeccion se establezca y cronifique. Durante e faguda y subaguda de
la endometritis, la produccion de moco por partdadecélulas epiteliales
del endometrio esta aumentada (Causey y col., 20@sey, 2007),
mientras que cuando nos enfrentamos a un endonw@manflamacion
cronica, hay pérdida del epitelio y de la capa a@eanlo que facilita la

adhesion bacteriana (Causey y col., 2008).
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Patogénesis

La endometritis se asocia habitualmente con inbe&s por
bacterias aerdbicas. Sin embargo, también puedsasieh infecciones por
bacterias anaerdbicas, pneumovagina, acumulacid@rini@ en la vagina,
exposicidon al semen e infusidn intrauterina cotiasgsas irritantes (Riddle
y col.,, 2007). Las bacterias aisladas mas habiermtenen los cultivos
uterinos sonStreptococcus equsubp. zooepidemicuy Escherichia coli
(Shin y col., 1979; Ricketts y col., 1993; Albihncgl., 2003), ambas
comensales de las mucosas y consideradas comoepagdgportunistas
(Shin y col., 1979; Ricketts y col., 1993; Riddlegl., 2007). De acuerdo
con Albihn y col. (2003), las infecciones péscherichia coliestan mas
asociadas a yeguas repetidoras que a yeguas tomaialogia clinica de
endometritis, mientras que las infecciones porepgicocos estdn mas
relacionadas con la presencia de sintomatologacali Estos resultados
estan en concordancia con los obtenidos por Ca2886) en los que se
pone de manifiesto que, en funcién del agente bantg los factores
implicados en el desarrollo de la endometritis, @ola induccion de
inflamacion, la adherencia epitelial, la resistanai la fagocitosis y la

viscosidad de las secreciones varian ampliamente.

Asi, podemos afirmar que la endometritis es unalpgia de
naturaleza multifactorial. A pesar de esto, se puasificar, basandose en
la etiologia y la patofisiologia en cuatro categ®ridiferentes: (1)
endometriosis (endometritis degenerativa créniq@), patologias de
transmision sexual, (3) endometritis persistentie@da por la monta y (4)

endometritis infecciosa crénica (Troedsson y d8195; Troedsson, 1997).
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- (1) La endometriosis es la degeneracion crénieh eshdometrio v,

supuestamente, es irreversible (Kenney y Doig, 1286n, 1993). Esta

patologia no estéa relacionada con la cubriciongaeros cambios severos
gue sufre el endometrio pueden estar asociadoslacamcapacidad de
eliminar el contenido uterino (Troedsson y col.936), la inflamacién

repetida y la edad (Allen, 1993).

- (2) Las enfermedades de transmision sexualesihraterencia a aquellas
infecciones agudas inducidas por la monta natuml sementales
portadores d&aylorella equigenitalisalgunos serotipos inespecificos de
Pseudomonas aeruginosaKlebsiella pneumoniadéipo 1, 2 y 5 (Platt y
col., 1977).

- (3) La endometritis post-cubricion, tal y comolsedicho antes, es una
respuesta inflamatoria fisiolégica normal pero gqae,no se resuelve,
convierte el Utero en un ambiente incompatible ebdesarrollo de una
posible gestacion. La inflamacion acostumbra arestampafiada de la
acumulacion de liquido intrauterino. Esta acumdlaale liquido durante
el diestro estd asociada con una disminucion edreero de gestaciones y

un aumento de las pérdidas embrionarias (Adams y1887).

- (4) La infeccion uterina crénica puede aparecemo un cuadro
evolucionado de la endometritis post-cubricion araper como un ente
independiente. Los principales microorganismos icagls en este tipo de
endometritis sonStreptococcus equsubsp. zooepidemicysEscherichia
coli y levaduras. Sin embargo, no son los Unicos. Banals estudios se
han aisladd®seudomonas aeruginoyalebsiella pneumoniaéDimock y
Edwards, 1928).
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Asi, el factor mas critico para evitar la endontistgs la eliminacién
rapida del contenido uterino (LeBlanc, 2000). Hstede eliminarse por
dos vias, por via linfatica o a través del cérvixatite el estro. La
eliminacion del contenido uterino puede verse ingedlebido a (1)
anormalidades anatdmicas, como un Utero péndulo no carvix
incompetente y (2) y a cambios degenerativos, clantisminucion de la
capacidad contractil del utero, defectos en laigkcion mucociliar, asi
como la degeneracidon vascular y la inflamacion iaseca la edad que

experimenta el endometrio (LeBlanc y Causey, 2009).

La aparicion de endometritis esta relacionada aocubricion de la
yegua, ya sea ésta natural o por inseminacioncati{lA). Hay que tener
en cuenta que la deposicion del semen en la yeggem@pre intrauterina,
lo que quiere decir que tanto los componentes s#e@sncomo los
bacterianos contaminaran el lumen uterino y pronta
consecuentemente, inflamacion uterina. Inicialmest pensé que las
causantes de la respuesta inflamatoria eran lasrlzac Sin embargo, los
estudios han demostrado que son los propios esfoaoides.pueden ser
los causantes de dicha reaccion después de laimeaszom (Katila, 2001).
Del global del eyaculado, s6lo una pequefia partéersde hasta los
oviductos donde se lleva a cabo la fertilizaciomenttas que la mayoria
gueda acumulada en el cuerpo uterino donde desameatha respuesta
inflamatoria aguda. La intensidad de dicha reacdandlamatoria parece
depender de la concentracion y/o el volumen detwdgdo, siendo ésta
mayor cuanto mayor era la concentracion del seretildinen y col.,
1994), no estando relacionada con la viabilida@msgtica (Katila 1997).

La respuesta inflamatoria uterina tiene como olapel eliminacion

del exceso de espermatozoides, plasma seminaltgromrantes antes de
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que el embrién descienda (Kotilainen y col., 19B84fila, 1995). Poco
después de que los microorganismos lleguen al lurtenmo, se produce
la liberacion de metabolitos del acido araquidémiamo prostaglandinaE
(PGBE) y leucotrieno B4. La liberacién de estos metdbslincrementa la
permeabilidad vascular lo que, a su vez, permitenfeljo de proteinas
séricas y neutrdfilos al lumen uterino, mostrand@ico de concentracion
a las 8 horas después de la cubricion (Watson.yk@87a,b; Williamson y
col., 1987; Pycock y Allen, 1988, 1990; Katila, 599E| complemento y/o
las 1gG opsonizan las bacterias y, a continua@on, fagocitadas por los
neutréfilos  (Asbury y col., 1982; Troedsson y col1993a).
Aproximadamente 12 horas después, hay un segufidp ide neutrofilos
hacia el lumen uterino. La concentracion de neilmgdpuede mantenerse
elevada durante varios dias, sin embargo no sebbarvado relacion
alguna entre dicha concentracion y los niveles mi¢efnas séricas en el

exudado uterino (Williamson y col., 1987).

En aquellas yeguas que son resistentes, las lzsctsieliminan al
cabo de 12 horas post-inseminacion, mientras qfieiédb acumulado en
el lumen uterino se elimina, gracias a las conioaes del miometrio, al
cabo de 6-12 horas (Troedsson, 1997). Después ddodds post-
inseminacion, no es posible detectar, ecograficeanda presencia de
liquido en el Utero (Pycock y Newcombe, 1996). @ustmente, una vez
que el cérvix se cierra, el sistema linfatico uterse encarga de eliminar el
edema y las células inflamatorias del endometreB(anc y col., 1995).
Sin embargo, en las yeguas susceptibles, el liquigono se acumula y
gueda retenido durante 3-5 dias después de laimsgon y del mismo
modo el edema uterino se mantiene durante esediéAlfen y Pycock,
1988; LeBlanc y col., 1989; Causey, 2006).
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La hipétesis planteada por estudios anterioredles& que, en las
yeguas susceptibles, el drenaje mecanico del lumtarino esta
disminuido, lo que provoca la acumulacién de liguydmicroorganismos.
Existen numerosas causas que pueden provocar iaubaion de liquido
como un utero péndulo, una disminucion del drehiajético o cervical y
la atrofia de los pliegues endometriales (Bracheply, 1992; LeBlanc y
col., 1995, 1998; Pycock, 2009). Por otro ladouatts estudios también
han demostrado que las yeguas susceptibles a etdismeresentan
alteraciones en la actividad bioeléctrica (Troedsso col., 1993b;
Troedsson 1999), asi como en la capacidad cortrdeti miometrio

(Nikolalopoulus y Watson, 1997).

El liquido que queda estancado en el lumen uteanmedida que
pasa el tiempo, inactiva las proteinas del comphtondo que impide que
los neutrdéfilos puedan fagocitar correctamentebkserias. Por otro lado,
el liquido libre separa los pliegues uterinos, Ue grivara a los neutréfilos
de una superficie donde realizar la fagocitosi®€dsson, 1999). Ademas,
la falta de pliegues uterinos disminuye la capatida la eliminacion
mucociliar, favoreciendo aun mas la acumulaciodigiédo en el lumen.
Por otro lado, la prolongaciéon de la reaccion m##oria uterina provoca
la liberacion prematura de PgFjue, a su vez, provocara la luteolisis v,

por lo tanto, que la yegua entre en celo anteedgb.

En los ultimos afios, se han llevado a cabo numerestoidios sobre
el papel de las citocinas en la endometritis. Ceeabido, las citocinas
modulan las respuestas inflamatorias tanto locad@so sistémicas y son
importantes para la resolucién de la inflamacioduagida (Henderson y
Wilson, 1996). Asi, se ha observado que las yeguaxeptibles a
endometritis tienen expresiones de mRNA de intente(IL)-1, IL-6, IL-8
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y factor de necrosis tumoral (TNE)-superiores respecto a las yeguas
resistentes, mientras que la expresion de mRNA Ld#0l es inferior
(Fumuso y col.,, 2003, 2007). La infiltracién linfoca, asi como el
incremento en la sintesis de citocinas son ne@ssgrara mejorar la
respuesta reproductiva (Orsi y Tribe, 2008), parprblongacion excesiva
de dicha respuesta inflamatoria después de lacidbres contraproducente
(Kotilainen y col., 1994; Troedsson, 1999; Troedsgaol., 2002).

Diagnastico

El diagnostico de endometritis se basa en (1) dtoha clinica del
animal, (2) el examen fisico y reproductivo, (3gtgrafia transrectal, (4)
el examen vaginal y cervical, (5) el cultivo y léotogia uterina, asi como
(6) la biopsia endometrial. En algunos casos tampigede utilizarse la

evaluacion endoscépica del endometrio.

El signo clinico distintivo de la endometritis @ dcumulacion de
liquido intrauterino después de la cubricidbn oraeminacion artificial.
Otros indicios a tener en cuenta son la presergigagjinitis, secrecion
vaginal, intervalos interestro corto, citologia rite con presencia de
neutrofilos y cultivo uterino positivo. Sin embardwy que recordar que
las yeguas con endometritis subclinica pueden eseptar ninguno de

estos sintomas, dificultando asi el diagndstico.

La ecografia es, sin lugar a dudas, la herramigo&a mas ha
facilitado el diagndstico de la endometritis enyasy Por un lado permite
determinar la presencia de liquido intrauterind, csno el volumen de
liquido contenido en el Utero y sus caracteristidademas, presenta la

ventaja de que el diagndstico puede hacerse deranamg precoz.
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Por otro lado, en aquellas yeguas que presentalonesidtis
subclinica y que no acumulan liquido en el lumemind, se puede evaluar

la presencia de patrones anormales de edema (S&0p86).

El cultivo y la citologia uterinos también se ailh para diagnosticar
la presencia de microorganismos patégenos y céinflmsnatorias en el
lumen uterino respectivamente. Si el cultivo mieobimico resulta
positivo a la presencia de algin microorganisma gitblogia muestra mas
de dos neutréfilos por campo a 400 aumentos, efjndstico de
endometritis se considera positivo (Riddle y c@007). ElI problema
aparece cuando una de las pruebas es positiveotydanegativa. Segun
estudios previos (Wingfield Digby y Ricketts, 19&ddle y col., 2007), la
citologia uterina es capaz de identificar el datdecasos de endometritis
en comparacion con el cultivo bacteriolégico, elalcpresenta una
sensibilidad del sélo el 44% (Nielsen, 2005) cuasel@btiene a partir del
hisopo y no de la biopsia uterina. La diferenciaesbada en la capacidad
diagndstica entre la citologia uterina y el cultiwocrobiolégico puede
deberse a una obtencion inadecuada de la muestrestfiam de origen
cervical en vez de uterino), a la técnica empleadzgusas no infecciosas
de endometritis como la pneumovagina o el refl@stMulo-vaginal o a la
presencia de bacterias anaerodbicas (Nielsen, 280&fectos practicos, Si
una de las dos pruebas es negativa y la otrayesi clinico da por bueno
el resultado obtenido en la citologia uterina. Em@aswnes, cuando la
citologia uterina da un resultado negativo, pueslizarse un lavado
uterino de poco volumen (50 ml) con PBS o Ringertai®. La solucion de
lavado se introduce en el Utero, se realiza ungi@mmasaje y se recupera
nuevamente. La solucidn recuperada se centrifugae yexamina el

contenido celular de la misma.
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La biopsia uterina, y mas concretamente la punbnadesarrollada
por Kenney y Doig (1986), también se utiliza paegdosticar el grado de
endometritis en las yeguas en combinacién con pt@sbas diagndsticas,
proporcionando informacion sobre la capacidad defroude llevar a
término una gestacion. Esta técnica diagnosticaiedicada en yeguas que
quedaron vacias en la estacion anterior, yeguastidlepas durante la
estacion reproductiva, yeguas con historia de msiegmbrionarias
precoces y yeguas con endometritis o piometraceléniLa obtencion de la
muestra endometrial puede realizarse en cualqummento del ciclo
reproductivo, pero es necesario conocerlo porque,fumcion de la
actividad ovérica, la arquitectura endometrial uedriar. Son varios los
pardmetros que se avalian en una biopsia uteepaesta inflamatoria,
fibrosis endometrial, lagunas linfaticas, quistedametriales y glandulas

quisticas.

En lo referente a la respuesta inflamatoria endoaheésta puede
ser de tipo agudo o cronico. En las reacciones agyupgredomina la
infiltracion de polimorfonucleares neutroéfilos, bsetodo en el estrato
compacto o el epitelio luminar, asi como en lasulasy capilares del
estrato compacto. La inflamacidn cronica, sin embase caracteriza por
la presencia de infiltrados de linfocitos y, meffiecuentemente, células
plasmaticas, siderofagos, eosinofilos y mastociloss inflamaciones
cronicas afectan, habitualmente, al estrato coropaero pueden afectar
también al estrato esponjoso en forma de focosralsc con una
distribucion dispersa. Cuando se observa la presede reacciones
cronicas de moderadas a graves, sobre todo si temgnia de células
plasmaticas, es indicativo de una estimulaciongantca continuada, lo

gue deberia poner al clinico en alerta sobre l@blgogxistencia de una
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causa infecciosa de la endometritis. También esortapte valorar la
extension/dispersion de la inflamacion en la maesfuanto mayor sea la
dispersién, menor sera la capacidad del endonarievar a término una

gestacion.

El grado de fibrosis endometrial es un factor muaportante en la
evaluacion de las biopsias uterinas. A diference lds cambios
inflamatorios, los cambios fibréticos son permaasmit no van a reducir en
grado, convirtiéendose en un importante factor lmi¢ de la capacidad
reproductiva de la yegua. Las fibras de colagendepesitan alrededor de
las glandulas endometriales, de manera individuarmando nidos, y la
membrana basal del epitelio luminar (Kenney, 1918).gravedad de la
fibrosis se clasifica en funcion del nimero de eapke colageno

periglandular y el nimero de focos fibréticos pampo lineal.

En cuanto a las lagunas linfaticas, se desconopasel exacto en la
capacidad de llevar a término una gestacion, perbiasobservado que
cuando tienen una distribucion extensa y se detgciapalpacion, parecen
reducir marcadamente dicha capacidad. Si aparatarorabinacion con

quistes linfaticos, el efecto negativo es acumubati

Por dltimo, los quistes endometriales parecen eataciados con
muertes embrionarias, mientras que los quistesdglares parecen estar

asociados con las repeticiones.

En funcion de los cambios histolégicos observadosgemos
clasificar las muestras en diferentes categorjdbA,l lIB y Ill, tratdndose
del tipo | de un endometrio normal y el Il un enddrio gravemente
alterado.
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Categoria I: el endometrio no presenta ni hipoglasiatrofia. No

hay cambios patoldgicos o, si los hay, éstos saslg escasos.

Categoria IlA: el endometrio presenta infiltracisn@flamatorias
difusas de leves a moderadas del estrato compadtwos frecuentes,
aungque dispersos, tanto en el estrato compacto eon®& esponjoso. Se
ven cambios fibréticos, de una a tres capas degeotd alrededor de
glandulas individuales o nidos en una proporcidariar a 2 por 5.5 mm
de campo lineal. Las lagunas linfaticas son lodrdstextensas como para

notarlas por palpacion.

Categoria 1I1B: se observan focos inflamatoriosshly diseminados
moderadamente graves. Se observan cambios fils@densos y difusos,
mostrando cuatro o0 mas capas de colageno alreadkxidas glandulas
endometriales, o una media superior a 2 nidos fombn de campo lineal

en una media de cuatro o mas campos.

Categoria lll: existen cuatro criterios que deteanila clasificacion
de una muestra endometrial dentro de esta categ@ija cambios
inflamatorios graves, difusos y extensos, (2) Bsoextensa de manera
uniforme de las ramas glandulares de cinco o mdgsmnpor 5.5 mm de
campo lineal, (3) presencia elevada de lagunastioals que dan una

sensacion gelatinosa a los pliegues endometrigi®satrofia profunda.

Por ultimo, la endoscopia uterina es el Unico neétpae nos permite
evaluar la extension real de las lesiones intranger asi como su
gravedad, y establecer con mas precision el patereproductivo de esa
hembra (Bracher y Allen, 1991; Bracher y col., 1992a endoscopia
uterina es util sobretodo en yeguas que presemdoneetritis subclinica

debido a infecciones focales, adherencias uteriretencion de copas
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endometriales, cuerpos extrafios, cicatrices endmbaest y pérdida de
pliegues endometriales (LeBlanc y Causey, 2009doDgue el edema
uterino puede dar resultados erroneos, esta técrsea aplica

preferiblemente durante la fase de diestro. Parderpovisualizar

correctamente el endometrio, es necesario llerlanen uterino con aire o
con solucion salina estéril. La imagen es siempés lara cuando se
insufla aire, pero éste es irritante para el endlomdJna vez que se ha

realizado la exploracién, es necesario vaciar elerodo uterino.

Tratamiento

Los objetivos del tratamiento de la endometritis n,so
fundamentalmente, tres: corregir los defectos de defensas uterinas,
neutralizar los agentes patdogenos y controlarflanracion post-cubricion
(LeBlanc y Causey, 2009).

El tratamiento utilizado actualmente se basa eirrigacion del
Gtero, seguida por la administracion de un farmedmlico, oxitocina (10-
25 Ul i.v. 0 i.m.) o cloprostenol (250 pg i.m.) tend y 8 horas después de
la cubricion (Brinsko y col, 1990; LeBlanc y cdl9Q94a; Troedsson y col.,
1995; Combs y col., 1996; Pycock y Newcombe 199cR y col., 1996;
Knutti y col., 2000; Pycock, 2009). Estudios amie¥s basados en la
respuesta inflamatoria post-cubricion, la contkalidiad uterina y el efecto
de la irrigacion uterina (Williamson y col., 198Brinsko y col., 1990;
Katila 1995) han establecido el periodo de tratatoien esas 4-8 horas
post-cubricibn como el mas eficaz para la obtend@érbuenos resultados

reproductivos.
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- Lavado uterino. El lavado uterino con, preferibletee solucion salina
fisiologica o solucidon de Ringer lactato estériles, un tratamiento
importante en los procesos de endometritis. Eatanhiento (1) ayuda
a la eliminacion de microorganismos, neutréfilosfumcionales y otras
sustancias que interfieren en la funcion de neidsdfactivos y
antibioticos, (2) estimula la contractibilidad umer para ayudar a la
eliminacion mecanica del contenido del utero y &uda en el
reclutamiento de neutroéfilos nuevos y opsoninashainlemente debido
a la irritacibn mecénica del endometrio, para cdinbdas agentes

infecciosos (Blanchard y col., 2003).

Las soluciones estériles se introducen medianteatéter que dispone
de un globo hinchable en el extremo que permitiréa gl liquido se
mantenga en el interior del Gtero. Para aseguraguesla solucion
estéril se distribuye homogéneamente por todo mlefy se puede
realizar un masaje uterino por via transrectaloAtiouacion, se vaciara
el contenido uterino por gravedad. Es importantaluar el aspecto
macroscopico del contenido recogido y continuaridmato lavados
hasta que éste sea claro. Por Ultimo, es importaviduar la
eliminacion total del liquido del lumen uterino rade examen

ecografico.

- Farmacos echdlicos. Existen diversos farmacos ecisoéntre los que
los mas utilizados son la oxitocina y la prostadiaas. De estos dos
farmacos, la oxitocina es la que mas se utilizalematamiento de la
endometritis. Esta hormona provoca contraccionesings tanto en

yeguas ciclicas, como en prefiadas y de post-g@tdp que estimula
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el drenaje uterino en aquellas hembras en las aj@irhinacion esta
disminuida (Allen, 1991). Estudios anteriores (Lakl y col., 1994,
Paccamonti y col., 1999) han demostrado, por atlo fue la oxitocina
estimula la liberaciéon de prostaglanding FPGk,), por lo que las
contracciones miometriales pueden ser debidasaea pl efecto de la
propia oxitocina y, en parte, a la liberacion deFRGCadario y col.,
1995; Paccamonti y col, 1997).

Ademas del lavado uterino y la aplicacién de ageatbolicos existen
otros tratamientos coadyuvantes como la adminiétmade antibioticos
intrauterinos, infusion intrauterina de plasmaugibn intrauterina de
desinfectantes, curetage uterino, infusiones deostral terapia
hormonal y prostaglandina E local (Riddle y cod02; Pycock, 2007).

Antibidticos intrauterinos. El uso de antibiotiagagrauterinos es, cuanto
menos, controvertido. En un estudio desarrolladoTpoedsson (1995)
se observdO que la eficacia de la administraciomauérina de
antibidtico era igual de efectiva que la combinaai@ lavado uterino y
PGF,. Sin embargo, en este estudio se inocul6é un dipoode agente
microbiolégico. En condiciones normales, la poldacibacteriana
causante de la endometritis es mixta y, ademasuehas ocasiones, el
lavado uterino no puede realizarse durante lasgpasnl2 horas, por lo
qgue los resultados de este estudio podrian no saee la realidad
clinica de la endometritis. En la practica clinidas veterinarios
combinan la aplicacion de lavados uterinos con rfusion de
antibioticos de amplio espectro para evitar el iomemto bacteriano.
Los antibioticos mas utilizados para el tratamiedgda endometritis se

especifican en la Tabla 1.
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Segun estudios realizados con anterioridad, el ndistgco
microbioldgico, asi como el estudio de la sensladi antibiotica, debe
realizarse con la mayor brevedad posible para pod¢aurar la terapia
antimicrobiolégica adecuada cuando la yegua todad& en estro
(Ricketts y Mackintosh, 1987; Ricketts, 1989). Coyacse ha mencionado,
el uso de antibidticos intrauterinos es una practicly extendida como
tratamiento (Hurtgen, 2006; Liu y Troedsson, 200Bjevenciéon (Picock y
Newcombe, 1996; LeBlanc, 2009) de las infecciondsrinas. El
razonamiento para utilizar la administracion intesima de antibidticos se
basa en la hipotesis de que las reservas de laacestan localizadas en el
interior del lumen uterino y, por lo tanto, losihidticos administrados por
esta via alcanzan concentraciones mas elevadasngpaacion con los
antibiéticos administrados por via sistémica (FicgdNewcombe, 1996).
Sin embargo, este tratamiento tiene detractoreslalalh efecto irritante de
dichos farmacos sobre el endometrio, asi como Iebicion de los
mecanismos de defensa del Utero (Causey, 2008gsgb de la aparicion
de resistencias (Hinrichs y col., 1992; McDonneNMatson, 1992) y el
incremento de la incidencia de las endometritigjiitas (Liu y Troedsson,
2008). A pesar de estos posibles efectos secusddedos antibidticos
intrauterinos, su utilizacion es una practica muterdida en la clinica

reproductiva equina (Albihn y col., 2003).

Trabajos recientes muestran que muchas de las eegladas de
casos de metritis son sensibles a la penicilinagéiric y col., 2010). Otros
estudios recomiendan la utilizacion de la enroftixa, una
fluoroquinolona de segunda generacion, como tenapagentiva frente a
las bacterias mas comunmente asociadas a las emiismequinas

(Gonzalez y col., 2010) dado su amplio espectraa®idad tanto con
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bacterias Gram-negativas como Gram-positivas. Laflemacina es un
antibidtico altamente liposoluble y una capacidadidion a proteinas baja,
lo que permite que tenga un elevado volumen deahiision. Este elevado
volumen de distribucion permite alcanzar concerdres elevadas en
muchos tejidos y fluidos corporales (McKellar y.c&@004), presentando
concentraciones mas elevadas en dichos tejidoa gueel sérico (Prescott
y Baggot, 1994).

Otro antibidtico que se ha estudiado recientementel ceftiofur,
una cefalosporina de tercera generacion con uniam@gpbectro de accion.
Es un farmaco muy eficaz en el tratamiento de abees tanto por
bacterias Gram positivas como Gram negativas (Salgpnaol., 1996;
Haggett y Wilson, 2008). También la cefquinoma, weéalosporina de
cuarta generacion, ha demostrado un amplio espdetmactividad contra
un elevado numero de agentes bacterianos evaluadogtro como
Streptococcusspp., Staphylococcusspp., Pseudomonaspp., Moraxella
spp., Haemophilusspp., corinebacterias, enterococBscherichia coliy
otros microorganismos anaerobios Gram-positivosliert y col., 1991;
Murphy y col., 1994; Shpigel y col., 1997; GuériatBlée y col., 2003).
Este antibiotico parece ser resistente ${@xtamasas déscherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,oléititer spp. vy
Enterobacterspp. (Limbert y col., 1991). Un estudio recienésalrollado
por Parlevliet y col., 200) ha demostrado la efmate este antibidtico
como tratamiento intrauterino de la endometritisyeguas. Los resultados
muestran que el antibidtico alcanza facilmente dacentracion minima
inhibitoria (CMI) necesaria para las especies bagtas aisladas con mas
frecuencia en los casos de endometri&reptococcus equsubsp

zooepidemicugy Escherichia coli Por otro lado, el estudio también ha
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demostrado que es un antibidtico seguro dada l& faé reaccion

inflamatoria intrauterina significativa despuéssdeadministracion.

Tabla 1.Grafico adaptado del Manual de Reproduccion Equina.

Mckinnon y col., 1992.

Pautas para la administracion de algunas drogas irduterinas de uso general

Droga

Dosificacion

Comentarios

Penicilina (N$ o]
K* sal)

5 millones de U

Muy eficaz frente a los estreptesp@condémico y de uso general.

Sulfato de 500-1000 Altamente eficaz; generalmente no irrita cuand@ esézclado con un

Gentamicina magnesio volumen igual de NaHC#®(bicarbonato sédico) y diluido en solucién
salina.

Ampicilina 139 Uso en las altas diluciones porque puede seritetaNa ) la sal deja un
precipitado en endometrio que permanece en el (geroun period
prolongado.

Carbenicilina 2-6¢9 Su utilizacién es reservada paferoorganismos persistentes como
Pseudomonasspp. (eficacia sinérgica con los aminoglicosidps);
generalmente dado en dias alternos con los amiosglos; levemente
irritante.

Ticarcilina 1-3¢g Eficaz frente Bseudomonaspp.; no utilizar frente &lebsiellaspp.

Timentin 369 Actividad de amplio espectro fremtediversas bacterias tanto Gram-
positivas como Gram negativas; contiene ticarcilingcido clavulanic
para proteger ticarcilina contra la degradacidrapr lactamasa enzima
productora de bacterias.

Sulfato de Amikacing 1-2 g Eficaz frentePgeudomonaspp., Klebsiellaspp., y otros organismos
Gram-negativos persistentes; mezclado con el igugllmen deg
NaHCO3 Yy diluido en solucién salina.

Sodio de Ceftiofur |19 Cefalosporina de la tercera generacion; seilwadb de forma empirica

(Naxcel) una vez al dia bien por via intramuscular o pdusion intrauterina
Eficaz para el tratamiento de amplio espectro &entbacterias Gram-
positivas y Gram negativas.

Sodio de Cefazolin 1lg Cefalosporina de primera gan@n; Se ha utilizado de forma empirjca

aplicada una vez al dia por via intramuscular deré3 semanas;

Eficacia en tratamientos de amplio-espectro fremtbacterias Gram
positivas y gran negativas.

Py
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Pautas para la administracién de algunas drogas irduterinas de uso general

a

Droga Dosificacion Comentarios

Sulfato del 19 No utilizar en periodos cercanos a la reproducgorque es tdxica pa

Kanamicina los espermatozoides.

Polimixina B 1 millén de U Uso frente a las baaisriGram-negativas, particularmeRseudomonas
spp.

Sulfato de neomicingd 3-4 g Uso frente a cepasildessie Escherichia colijpuede ser irritante;

Cloranfenicol 2-3g Puede ser muy irritante, espegate en la aplicacion por via oral.

Nitrofurazona 50-60 ml La eficacia es altamentestioaable.

Povidona-yodo (5ml

1 litro (lavado

Si las soluciones se concentran también, la endiimetevera pued

de la solucién comdr) solucion) resultar y/o deteriorar la funcion de los neutodil La actividag

de Betadine, diluido bactericidain vitro se mantiene en las concentraciones tan bajas

enll) 0.01%-0.005%; indicado para el lavado de Uteros inflamacién ng
especifica o infecciones flngicas o causadas padigas.

Nistatina 500.000 U Utilizado sobre todo frenten&ecciones causadas por levaduras (g.

CandidaAlbicans ) ; diluir en 100 a 250 ml agua estéril, lo cualgarce
una suspension insoluble que debe mezclarse deaforigorosg
inmediatamente antes de la infusién.

Anfotericina B

magnesio 200

Utilizado para las icfenes conAspergillus spp., Candida spp.,
Histoplasmaspp, o Mucor spp.; diluir en 100 a 250 ml agua estéril;
produce una suspension relativamente insoluble.

Clotrimazol

magnesio 700

Utilizado para el tratarvede las infecciones ocasionadas po
levadura Candida spp.); disponible como la crema, las tableta
supositorios; preferible realizar el tratamientiogiéndo las tabletas en 4
ml. de agua estéril. Generalmente infundido desdadavado uterino.

5, 0
10

Miconazol

magnesio 200

Es el mas eficaz para lesdiones de la levadur&éndidaspp.) perg
ha sido utilizados por algunos médicos para lasciibnes fungical
resistentes en yeguas infundiendo una vez diarigamleasta 10 dia
Diluir en salino estéril de 40-60 ml antes de fasion.

(2]

’1

Fluconazol

magnesio 100

Agente antifingico dettdia sintético; propuesto como infusién par
tratamiento fungicida o frente @andida spp. , administrado una v
diariamente durante 5-10 dias; Ajustar el pH a Ta&sp de necesid3
como el pH varia a partir de la 4-8.

Vinagre

el 2% (viv) 20
ml/l de salino

Utilizado empiricamente como adjunto para tratafoemetritis causadd
por levaduras; lavado uterino de 1 litro; eficacio probadg
cientificamente.

A el
V4
ad

7]
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Pautas para la administracién de algunas drogas irduterinas de uso general

Droga Dosificacion Comentarios

Dimetilsulfoxido (el | 50-100 mi Utilizado como agente penetrante pakatléas drogas; se desconocg su
5% de la solucién eficacia y seguridad.

comun)

Manosa 50 g/l de salino | In vitro el estudio demostré que manoséela manosa dismitaye

como a solucién | adherencia deE. coli Pseudomonas aerugingsay Estreptococus
del lavado zooepidemicus las células endometrial equinas; propuesto denapial
en lavados uterinos; las bacterias unen el azisar quitan en efluen
del lavado; no probado criticamente en yeguas alatente infectadas.

@

EDTA-Tris (1.2 ¢ 250 ml, entonces E| EDTA se une teéricamente al GA en las membranas celulates

NaEDTA +6.05g | infunda bacterianas, haciendo la pared de célula permedkaatibidtico y as

Tris/L de H20, antibictico 3 mas susceptible; utilice confinado a infeccionesipentes ausadas po
titulado a pH 8.0 con| horas mas

acido acético glacial) adelante

Pseudomonaspp..

Plasma intrauterino. Este tratamiento se ha utibiz&n casos de
endometritis cronicas en combinacién con los lasaderinos. El suero
mejora las propiedades de los neutrofilos. El ptadebe recogerse con
heparina o citrato como anticoagulante porque elADnactiva el

complemento, que es la principal opsonina del suero

Desinfectantes intrauterinos. La infusion intrau@rde desinfectantes
es una practica habitual en el tratamiento de dmetritis en yeguas.
Sin embargo, hay que tener en cuenta que algunastae substancias
son irritantes, sobre todo si no estan suficientdéeneliluidas. Si se
utilizan a concentraciones muy elevadas, la iidtaael endometrio

puede desembocar en la formacién de adherenciasti®dado, se ha
observado que los desinfectantes eliminan los dios del lumen,

impidiendo la accién defensiva de los mismos.

Curetage uterino. Este tratamiento se basa enpelesto de que un
curetage mecanico del endometrio producira unanmdcion aguda que

desplazara neutrdéfilos y opsoninas hacia el lummino. También
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puede realizarse un curetage quimico utilizandstanbias altamente
irritantes.  Sin - embargo, independientemente deb tg® curetage
utilizado, hay que ser cuidadoso y lesionar exe@sente el endometrio
porque éste puede necrosarse y provocar infedilpErmanente en la
hembra.

Infusiones de calostro. El calostro equino es mugo ren

inmunoglobulinas y, en teoria, seria (til para etamiento de
endometritis infecciosas. Sin embargo, su eficeegs es cuestionable
ya que, aparentemente, las yeguas susceptibleseadlametritis no

presentan deficiencias de inmunoglobulinas.

Terapia hormonal. La capacidad de eliminar infexegobacterianas en
las yeguas es superior cuando estan bajo la irdflaee los estrégenos
en comparacion a cuando estan bajo la influencla geogesterona. La
posibles causas para esto son una mejor capadijlae fnigracion de
los neutrofilos, (2) fagocitica y/o bactericidalde neutrofilos o (3) una
combinacion de ambas. Asi, el objetivo de esteartr@nto seria
prolongar los periodos de estro. Para ello, se e@aelininistrar PG

de 5 a 6 dias después de la ovulacion y provodda dsteolisis y el

consecuente acortamiento del diestro.

Prostaglandina Hocal. La aplicacion de PGHocal es util en aquellas
yeguas en las que la acumulacién de liquido emneth uterino se debe
a la falta de relajacion del cérvix. Esta prostagiaa permite la
relajacion del canal cervical y, por lo tanto, ianeacion del contenido

uterino.
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Es necesario recordar que, en ocasiones, existmasaubyacentes
de endometritis que requieren intervencion quicagkEntre éstas podemos
incluir pneumovagina, urovagina, laceraciones caites y perineales y
fistulas rectovaginales. Por otro lado, la retemgi@centaria o el retraso en
la involucion uterina también deberian tratarseadig el inicio del post-
parto para evitar al maximo la contaminacién detaitPor ultimo, hay que
ser muy cuidadoso, desde un punto de vista higiésaaitario, a la hora de
hacer  manipulaciones reproductivas (examenes  negtiuds,
iInseminaciones artificiales,...) en las yeguas paranmzar el riesgo de

contaminacion bacteriana (Blanchard y col., 2003).
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Experiencia 1

El. ETIOLOGIA DE LOS PROCESOS DE ENDOMETRITIS EN
YEGUAS

E1.1. INTRODUCCION

Como ya se ha abordado en profundidad con ant&dr las
especies bacterianas implicadas en la endometetjgina pueden
clasificarse como contaminantes y comensales, wmethas y de
transmision venérea (Paccamonti y Pycock, 2008hdsi la gran mayoria
de endometritis de origen bacteriano causadas poroonganismos
oportunistas (Shin y col., 1979; Ricketts y cad93).

Enterobacterias y estreptococos son los micro®sgms mMAas
prevalentes en los estudios existentes hasta aidy@n, como se observa
en la bibliografia, los resultados referentes a @evalencia son
discrepantes. Asi, Albihn y col. (2003) establamier que el
microorganismo aislado con mas frecuencia en ldsraatritis equinas era
Escherichia coli seguido de los Estreptocoddsiemoliticos, mientras que
en otros estudios ha sido este ultimo grupo ehdiston mayor frecuencia
(Shin y col., 1979; Ricketts y col., 1993; Langgrsol. 1997). Ademas de
los patdégenos oportunistas, cabe destacar la ipadion de otros
microorganismos comd aylorella equigenitalis Klebsiella pneumoniae
(capsula tipo 1, 2 y 5) y algunas cepasfPdeudomonas aeruginosamo
microorganismos que pueden transmitirse por vianean(Paccamonti y
Picock, 2009), sin olvidar la participacion de etrhacterias menos

frecuentes.

El interés de las metritis equinas de causa ifdeacy la falta de
datos en referencia a la participacion de algusaeaes bacterianas en
estos procesos, motivan que la primera parte deTesstis Doctoral esté

constituida por un estudio microbiolégico en yegeas problemas de
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infertilidad de diferentes zonas de la geograffmiela. La procedencia de
las muestras y las caracteristicas de los casogiadbs se describen con

mas detalle en el apartado de material y métoddes ebgperiencia 1.

E1.2. MATERIAL Y METODOS

E1.2.1. Diseino del estudio

El estudio microbiolégico de los casos de infielditl en yeguas se
desarroll6 entre los afios 2000 y 2006. En colaldmracon distintas
entidades y veterinarios clinicos de diversas ipaalones de la geografia
espafiola, se realiz6 el diagnostico microbiologieaun total de 387 casos,
procedentes en su mayoria de las provincias demticy de Las Palmas.
En la tabla E1.1 puede observarse la proceden@ataexdel total de

muestras analizadas en el presente estudio.

Dichas muestras se sometieron a un estudio matémico clasico
descrito en los siguientes apartados, al objetalidgnosticar el agente

causal asociado a los problemas de endometritadamuno de los casos.

E1.2.2. Animales

Las muestras procedian de yeguas pertenecientestatal de 7
razas diferentes (Tabla E1.1), si bien la gran mayeran de pura raza
espanola (PRE, n=226), pura sangre inglesa (P$4/)n® cruzadas
(n=109). EIl resto de animales pertenecido a lassrguaa raza arabe
(PARA, n=1), Holstein (n=1), KWPN (n=1) y silla fraés (n=2).
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Las muestras fueron recogidas en yeguas de Adicanbcedentes
del Hospital Clinico Veterinario San Vicente delsRaig (n=225), de la
isla de Gran Canaria (h= 111), en Sevilla de lai€i Aznalcollar (n= 36),
en Barcelona de la Clinica Eguisof (n=9) y en Peedea de la Clinica
O Cabalo (n=6). Dicha informaciéon también se diet@h |la tabla E1.1.

La edad de las yeguas analizadas oscilaba eyt Zafios, con una
media de 11.5 afos. Los animales sometidos a dishalio venian con
historiales de infertilidad repetida, bien por n@onatural o mediante el uso
de la inseminacion artificial. La mayor parte de hauestras que llegaban a
nuestro laboratorio procedian de yeguas con cit@legdometrial positiva,
observandose mas de dos polimorfonucleares ndasgrqor campo a 400
aumentos (Riddle y col., 2007).

E1.2.3. Recogida y procesado de las muestras

Todas las muestras se obtuvieron siguiendo un onfmwtocolo de
actuacion en el campo, basado en la esterilizaci@nasepsia de la zona
del periné de la yegua con povidona yodada dilalde, utilizando para
ello papel de un solo uso, limpiando siempre desldeentro hacia la
periferia de la vulva. Posteriormente, se coloc@uente de exploracion

rectal estéril, lubrificAndolo con soluciéon salastéril.

Para la toma de muestras se emple6 una toruméial ée 3 vias
(Equinvet, Equivet, Madrid, Espafa). Dicha torurs#a protegié con la
mano y se introdujo en la vulva atravesando canlalvagina, superando
la barrera anatomica del cérvix uterino, el cuaeemomento de la toma
de muestras se encontraba abierto ya que las yegtasan en celo en el

momento del muestreo. Una vez en el cuerpo debd,(gerretird el precinto
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de seguridad situado en la parte distal de la t@ug se presiond para
extraer la torunda que quedaba cubierta por la geita seguido la cabeza
de la torunda se frot6 contra la pared uterina yabé6 a introducir en la
guia. Se retir6 de la yegua y, una vez en el extaticho hisopo se corté y
se sumergié en un medio de cultivo SP4 Il sin ailpac para su
transporte. Una vez recogidas e identificadasimasstras se enviaron al
laboratorio a temperatura ambiente adjuntando taglo historial

reproductivo.

Todas las muestras se procesaron en el Labora®iigpidemiologia
y Medicina Preventiva de la Facultad de Veterindeda Universidad de

Las Palmas de Gran Canaria de la siguiente manera:

1) Aquéllas que llegaron con una variacidon de coloreémedio,
indicando crecimiento bacteriano, se inocularoeaamente en los

distintos medios de cultivo. El volumen del inocfue de 10 pl.

2) Las que no mostraron variacion de color en el meéiccultivo se
incubaron a 37°C durante un periodo de tiempo bigigpero nunca
inferior a 24 horas, para ser inoculadas postesaten cuando se

produjera el cambio de color.

Los medios de cultivo utilizados fueron Columbiaafd§ylacConkey
Agar, Glucosa Sabouraud Agar y Baird-Parker Agaer(¥Anexo
E.1.4.1).

- Columbia Agar. Medio de cultivo general en el quece un gran
namero de especies bacterianas y que es utilizadogb aislamiento
de Streptococcusspp. con un pH ligeramente acido, donde se

favorecen las reacciones hemoliticas precisas.
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- McConkey.Agar Este es un medio diferencial paradieccion y
recuperacion de bacilos Gram-negativos. Contietes daliares y
cristal violeta que inhiben el crecimiento de baate Gram-
positivas. Los organismos fermentadores de laciaszen formando
colonias rojas-rosas mientras que los no fermentégdde lactosa

forman colonias incoloras o blancas (Frost, 1984).

- Glucosa Sabouraud Agar. Se utiliza para el culttieohongos y
levaduras, asi como para la cuantificacion de estosorganismos
en alimentos, muestras clinicas y otros materialEstan
especialmente indicados para dermatofitos, miemjtas los que

contienen maltosa favorecen el crecimiento de hefigonentosos.

- Baird Parker.Agar Se utiliza para el aislamientoSiephyloccoccus
spp. Contiene litio y telurito potasico para suprimirakcimiento de
organismos no deseados, en tanto que permite eimieato de
Staphylococcus aureusAdemas, contiene piruvato y glicina para
potenciar el crecimiento de este género. El telyritos componentes
de la yema de huevo son los responsables de leemlifacion de
estafilococos positivos a la coagulasa. Aquéllogsasacterizan por la
formacion de colonias convexas, de color negrdlahtes, rodeadas

por una zona transparente. (Frost, 1984)

Finalmente, se procedi6 a la identificacion de #&slamientos

mediante pruebas especificas detalladas postenteme
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E1.2.4. Identificacion de los aislamientos
E1l.2.4.1.Pruebas preliminares

Una vez aislados los agentes etiologicos, éstgsrsetieron a pruebas
preliminares de identificacion basicas como laiéinae Gram, la prueba de
la catalasa, la oxidasa y la coagulasa. Por ultseaytilizaron galerias API

para la identificacion final de los mismos.

E1.2.4.1.1. Tinciébn de Gram Ypacterioscopia directa

Para la bacterioscopia directa se realizo ladmdie Gram. Esta tincion
permite clasificar las bacterias en Gram-positiyaan Gram-negativas. Las
primeras se caracterizan porque retienen en suointel colorante cristal
violeta tras su aclarado con alcohol, mientras euéas Gram-negativas se
observan Unicamente mediante la adicion de saigpanque éstas pierden el
color violeta tras su decoloracién, observandosieda color rosado (Tortora
y col., 2007).

Para la observacion de las bacterias, se llewba la tincion de Gram,
segun el método de Hucker modificado (Doestch, 1@8dartir de un frotis
de cada muestra. Para ello, se utilizaron los eges reactivos (Ver Anexo
E.1.4.2):

0 Solucion de cristal violeta.
0 Solucién de lugol.
0 Decolorante (alcohol).

0 Solucion de safranina
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Una vez realizado el frotis, se aplicé la solucibm cristal violeta
durante 1 minuto y se aclaré con agua destiladsteRormente, se realiz6 la
misma operacién con la solucién de lugol y se lasd agua destilada.
Seguidamente, se cubridé la muestra con alcohol @laranar el colorante
durante 15 segundos. Tras lavar nuevamente condegtidgada, por ultimo,
se aplicé la solucién de safranina alrededor dee®fundos y se aclaré con

agua destilada.

Una vez seco, el frotis se observd al microscoma aceite de
inmersion a 1000X, pudiendo determinarse la mogialode las bacterias
presentes (cocos, bacilos, cocobacilos, etc...)casio la presencia de

bacterias Gram-negativas o Gram-positivas.

E1.2.4.1.2. Prueba de la catalasa

Se utilizé6 para comprobar la presencia del enzoakalasa que se
encuentra en la mayoria de las bacterias aerol@inagrobias facultativas que

contienen citocromo.
Se realiza de la siguiente manera:

* Con el asa de siembra, se recoge el centro dealmaia pura de 18-24
horas y se coloca sobre un portaobjetos limpioidigov

» Agregar con gotero o pipeta Pasteur una gotae & 30% sobre el
microorganismo sin mezclarlo con el cultivo.

* Observar la formacion inmediata de burbujas (radolpositivo).

» Desechar el portaobjetos.

» Si se invierte el orden del método (extender lamal sobre el agua

oxigenada) pueden producirse falsos positivos.

42



Experiencia 1

Reaccion positiva: Formacion de burbujas inmediatdm El gas originado

transcurridos 20-30 segundos no se considera uhaés positivo.

Reaccion negativa: Ausencia de formacion de gas.

E1.2.4.1.3. Prueba de la coagulasa

Se realiz6 la prueba de la coagulasa utilizandestl"Staphytest Plus”
(Oxoid, Reino Unido) (bio Mériux. S.A., Franciapygiendo las instrucciones
del fabricante. Todo ello para diferenc&taphylococcus aureuwtel resto de
Staphylococcuspp., agrupadas genericamente con estafilococos coagulasa

negativos.

E1.2.4.1.4. Prueba de la oxidasa

Este procedimiento se llevd a cabo con el findéatificar las bacterias
gue producen citocromo oxidasa. Esta prueba puealzarse mediante dos

métodos:
1. Método sobre papel de filtro.

Se coloca un trozo de papel de filtro de 3x3 cmp@madamente en
una placa de Petri. A continuacion se afiaden 2&sgtel reactivo de Kovacs
en el centro del papel. Se extiende, con el asged#ra, una colonia sobre el
papel impregnado. La reaccion de color positivapeaduce a los 5-10

segundos.
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2. Método en placa directa.

En este método, se agregan directamente 2 6 8 detde reactivo
de Kovacs a algunas colonias. Se observan los oardbkicolor que, con el

reactivo que se utilizo, se produce a los 10-15itos

Para este estudio, se utilizé el segundo métadken@ndo, por lo

tanto, mayor informacién de las bacterias aisladas.

E1.2.4.2 ldentificacion mediante galerias API

E1.2.4.2.1. Galeria API Staph

El APl Staph (bioMérieux. S.A., Francia) es untesiza para la
identificacion deStaphylococcuspp, Micrococcussppy Kocuria spp.y fue

utilizado para la identificacion de los primerosiéXo E.1.4.3).

Incluye 20 microtubos que contienen substratosidegtados, donde
se inocula la suspension bacteriana elaboradaiageuna ampolla de dicha
galeria consiguiendo una turbidez de 0.5 de Mchkdylaon el fin de que se
produzcan reacciones durante la incubacion, tréddose en cambios de
color bien de forma espontanea o mediante la ada&reactivos, como son
el aceite de parafina, VP 1y 2, NIT 1y 2, ZYM By

La inoculacién en la galeria se efectu6 mediaigetas para rellenar
los microtubos sin sobrepasar el nivel de éstositarelo la formacion de
burbujas. En determinados tests se requerian ¢ond&cde anaerobiosis, la
cual se consigui6 mediante el aceite de parafines Tcompletar la

inoculacion, se incubd a 37°C durante 24 horas.
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Una vez completada la incubacion, se afadierorrdastivos en los
tests necesarios para la observacion de los rdssltaediante el cambio de
color tras su adicién. Por ultimo, para conocdrdateria estudiada se realizé
la determinacion del perfil numeérico, sumando ldsrdntes nimeros de cada
grupo en las reacciones positivas y por medio deelatificacion a través de

la pagina webwww.apiweb.biomerieux.comdonde introduciendo dicho

perfil nos informa de qué bacteria se trata, asiccdel nivel de precision de
la identificacion y de los tests complementarios @so de una baja
discriminacion.

Preparacion de la galeria:

* Unir el fondo y la tapa de una camara de incubagidepartir en los
alveolos aproximadamente 5ml de agua destiladasmideralizada

con el fin de crear una atmésfera humeda.
 Inscribir la referencia de la cepa en la lenglaterdl de la camara.

» Sacar la galeria de su bolsa hermética y depa@s#arla camara.

Preparacion del indculo
» Realizar un precultivo en Agar sangre a 35-37°C

» Verificar que la cepa pertenece a la familia de NMisrococcacea,

(morfologia, GramCatalasa), asi como de su pureza.
» Abrir una ampolla de APl STAPH Medium.

* Preparar una suspension bacteriana homogéneabidetiequivalente
al 0.5 de McFarland.
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Inoculacion de la Galeria:

* Rellenar los tubos de la galeria con la suspensmiéparada con API
STAPH Medium utilizando una pipeta, siguiendo lagdicaciones del
fabricante. Posteriormente, se incubaron a 35-3@8€nte 18-24

horas.

E1.2.4.2.2. Galeria Api 20E

En este caso, para la identificacion de estos migemismos se utilizo
la galeria APl 20E. Este sistema permite identifitécrooganismos Gram-
negativos no exigentes que utilizan 23 test bioguis estandarizados y
miniaturizados, y una base de datos. La lista cetapde las bacterias que
pueden identificarse usando este sistema apardegala de identificacion,

al final de la ficha técnica.

El sistema APl 20E consta de 20 microtubos quetieoen
substratos deshidratados. Estos test se inoculan uo@a suspension
bacteriana la cual hidrata el medio. Durante lailiacion, se producen

cambios de color espontaneos o revelados por adiedeactivos.

La lectura de las reacciones se hace de acuemidactabla de
lectura y la identificacion mediante el APl 20 Edéx o el programa
informatico para identificacion, tal y como se hesctito en el apartado
E.1.2.4.2.2.

El API 20E no debe ser utilizado directamente @impde muestras
de origen clinico u otro. Los microorganismos antdiear deben, en

primer lugar, ser aislados sobre un medio de aubidvaptado al cultivo de
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microorganismos Gram-negativos no exigentes (egQoakey) segun las

técnicas usuales de bacteriologia.

Preparacion de la galeria:
* Reunir el fondo y la tapa de una camara de incobagirepartir
aproximadamente 5 ml de agua destilada o desmizetal en los
alvéolos del fondo con el fin de crear una atmaésifgmeda.

 Inscribir la referencia de la cepa en la lengUatieral de la camara.
» Sacar la galeria de su envase.
» Colocar la galeria en la camara de incubacion.
Preparacion del indculo
« Abrir una ampolla de NaCl 0,85% Medium (5ml) 6 wmapolla de
Suspension Medium (5ml) o utilizar un tubo queteaga 5ml de
agua fisiologica estéril 6 de agua destilada ésgn aditivos. Con

la ayuda de una pipeta o PSlpette, tomar una stiaia
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Tabla E.1.1 Casos de endometritis analizados en funcion dgéo de la muestra y la raza de la yegua (PREra pu
raza espafiol, PSI = pura sangre inglés, PRA =npaeaarabe, KWPN = caballo deportivo holandés).

ORIGEN PRE PSI CRUZADA PRA HOLSTEIN KWPN SILLA, TOTAL
FRANCES
ALICANTE 191 0 29 1 1 1 2 225
G. CANARIA 10 47 54 0 0 0 0 111
SEVILLA 22 0 14 0 0 0 0 36
BARCELONA 3 0 6 0 0 0 0 9
PONTEVEDRA | O 0 6 0 0 0 0 6
TOTAL 226 47 109 1 1 1 2 387
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E1.3. RESULTADOS Y DISCUSION

El proceso de endometritis esta asociado, en mutasones, con
la presencia de microorganismos en el lumen uteriso tabla E.1.2
resume los resultados microbiolégicos obtenidcs éteestudio de los 387
casos de metritis analizados en el presente trabajtodas ellas, el 10,2%
dio negativo en el cultivo microbiolégico, mientrgse el 89,98% fue
positivo (Tabla E.1.2). En estudios realizados jareente, el porcentaje de
yeguas que mostré un resultado negativo en eloutticrobiologico vario
entre el 70% (Redaelli y Codazza, 1977, el 68%n(§hcol., 1979) y el
61% (Ricketts y col., 1993), lo que difiere de tesultados obtenidos en
este estudio. Una posible explicacion para estadtitia en los porcentajes
seria un manejo diferente de las distintas poltasi@studiadas, asi como
distintas técnicas de cultivo empleadas y la séitgid de las mismas.
Otro factor a considerar podria ser la conservad®ias muestras en el

tiempo que transcurre entre su recogida y su padces

El andlisis de los resultados detallado en fundéna informacion
epidemioldgica disponible, se muestra en la tabla3E Como podemos
observar, el conjunto de 4 grandes grupos de hasteepresenta los
aislamientos obtenidos en mas del 80% de los @asizados de metritis.
En nuestro trabajo, en primer lugar aislamos un omayimero de
enterobacterias, especialmentescherichia coli, seguidas, en orden

decreciente, de estafilococos, estreptococos ydpsaunas.
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Tabla E.1.2Resumen de los resultados microbiolégicos obtanido

Frecuencia| Porcentaje| Porcentaje| Porcentaje
valido acumulado

Validos |Negativa 40 10,2 10,3 10,3
Escherichia coli 60 15,3 15,5 25,8
Staphylococcuspp. 87 22,1 22,5 48,3
Streptoccocuspp. 63 16,0 16,3 64,6
Pseudomonaspp. 42 10,7 10,9 75,5
Klebsiellaspp. 29 7,4 7,5 82,9
Enterobactespp. 20 51 5,2 88,1
Proteusspp. 12 3,1 3,1 91,2
Serratiaspp. 9 2,3 2,3 93,5
Ochrobactrum anthropi 2 5 5 94,1
Myroidesspp. 2 5 5 94,6
Bordetellaspp. 2 5 5 95,1
Micrococcusspp. 3 8 .8 95,9
Aeromonas hydrophila 3 8 8 96,6
Candidaspp. 3 8 ,8 97,4
Citrobacterspp. 4 1,0 1,0 98,4
Kluveriaspp. 3 8 .8 99,2
Vibrio parahaemolyticus 1 3 3 99,5
Agrobacterium 2 5 5 100,0
radiobacter
Total 387 98,5 100,0

Perdidos | Sistema 6 15

Total 393 100,0
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La presencia de un elevado porcentaje de hembfestadas por
enterobacterias coliformes coincide con lo obseyvaak otros autores en
estudios similares en otros paises, donde esta®anj@anismos se aislan
frecuentemente en los casos de metritis e infdatliequina (Albihn y col.,
2003; Overbeck y col., 2011; Urosevic y col.,, 2018n este sentido,
Escherichia coli su representante mas significativo ha sido el
microorganismo mas aislado en algunos de estodiesficonjuntamente
con los estreptococos (Albihn y col. 2003; Shingy., 1979; Ricketts y
col., 1993; Langoni y col. 1997).

No obstante,también resulta significativo que aasi20% de los
aislamientos de enterobacterias correspondan a géoeros bacterianos
como Klebsiella spp., Enterobacterspp., Proteusspp. oSerratia spp. El
primero de ellos, totaliza mas de un 7% de aislatoge(Figura E1.1), un
porcentaje que confirma su papel como agente deddistis infecciosas
bien de tipo oportunista (que podrian estar asasiadn el tipo capsular 7,
flora habitual en el prepucio de los sementalesjrootros tipos capsulares
asociados a brotes de esta patologia (Dimock y Etbyad926; Crouch y
col., 1972). De otros microorganismos, como lagasias, no existen
muchos datos acerca de su presencia en Utergersialyunas especies
como Serratia marcescens,considerada microorganismo patdgeno
oportunista con multirresistencia a farmacos sediglado de la conjuntiva

de caballos clinicamente sanos (Hernandez Vidal.y2010).
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Figura E1.1: Identificacion de cepas d€lebsiella spp. durante el

estudio microbiolégico

Identificacion de Klebsiella spp .

B Klebsiella ornithinolytica M Klebsiella pneumoniae Klebsiella spp

17%

55%

Del mismo modo que han observado otros autoresiaspodido
constatar la presencia de un elevado porcentajegleas infectadas por
estreptococos, si bien en nuestro caso, no hanl@sdmicroorganismos
mas prevalentes, como si han observado recienten@nds autores
(Urosevic y col., 2010). Ademas, se ha constatamopresencia de
Streptococcus equsubsp.zooepidemicugan so6lo en dos de los casos
estudiados (Figura E1.2), lo que contrasta consdadsteriores que sitan
a esta especie como una de las mas prevalentes dergste género en los
casos asociados de metritis equina (Casagrandé,y20@l1; Overbeck y
col., 2011; Urosevic y col., 2010), aislandose ER2254% de todos los
casos de endometritis equina (Bain, 1966; Wingfiglgby y Ricketts,
1982; Welsh, 1984; Silva y col., 1999; Watson, 20B&anchard y col.,
2003) y siendo el responsable del 15-20% de log@bobservados en la
yegua (Roberts, 1971; Welsh, 1984).
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Figura E1.2 Porcentaje de cepas detreptococcus equsubsp.
zooepidemicuaisladas en relacion a otros estreptococos duehmistudio

microbioldgico

Presencia de S. equi zooepidermicus

4%

B Streptococcus equi
zooepidemicus

B Streptococcus spp

96%

Es interesante el elevado niumero de yeguas coitismdtmde se ha
determinado la presencia de estafilococos, aunqueirggin caso pudo
identificarse la presencia & aureusde modo similar a lo observado por
otros autores que tampoco identificaron la presencie este
microorganismo entre los estafilocos aislados (Albi col., 2003). En este
sentido, es interesante mencionar que todos lafilesbs eran coagulasa
negativos, logrando identificarse a nivel de espeaigunos de los
aislamientos, como podemos observar en la Figurd. Ekisten diversas
hipotesis para explicar esta frecuencia tan elevsidalar a la registrada
por algunos autores en trabajos de infertilidadvipee (Frontoso y col.,
2008). Hay que considerar que estos microorganispresentes de modo
habitual en muchas localizaciones anatdmicas, &dreuales se encuentra
el utero equino, se consideran patdogenos oporasnet esta localizacion,

lo cual parece coincidir con los porcentajes dami®entos obtenidos, en
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muchos casos en cultivo puro, a partir de estditacadn. En este sentido,
un estudio llevado a cabo por Madsen y Christer(d&95) puso de
manifiesto que la flora bacteriana predominanteldracto reproductor del
caballo eran estafilococos coagulasa-negativoedtn estudio, en el 76%
de la muestras obtenidas, hubo crecimiento de ilestados
(Staphylococcus lentus, Staphylococcus capitis, h$tapoccus
haemolyticus y Staphylococcus xylgsusn el 52% de las muestras
crecieron corineformes y en el 33% de las muesteseron estreptococos
y lactobacilos. De modo que una posible explicagdna esta elevada
prevalencia, seria una posible trasmision por ctmt@exual entre el
macho y la hembra. Asi mismo, del mismo modo geeekiafilococos son
la flora bacteriana predominante en el tracto myctor del caballo,
también podria serlo en el tracto reproductor deelabra, existiendo, por
lo tanto, la posibilidad de que la contaminacioh(dero tenga un origen
ascendente desde la vagina. También debemos carsglee a pesar de
las precauciones tomadas, pueda haberse contamaigdoa de las
muestras, por lo que el porcentaje de aislamient®sestafilococos
obtenidos podria estar sobrevalorado. No obstlrgeesultados obtenidos
en este trabajo de Tesis, con un 22% de casosvpsgiarecen indicarnos
el interés potencial de estos microorganismos cagemtes asociados a las
metritis equinas, lo cual, , ya ha sido observado @lgunos autores
(Szeredi y col., 2003; Frontoso y col., 2008).

Ante la ausencia de informacién de estudios retaclos con el
aislamiento de micrococos en uteros de yeguasgeea®skiar que estos
microorganismos si que han sido aislados en leehesth especie en
diferentes momentos de la lactancia (Rios y cd@.7)9Asi, de un total de

204 muestras de leche provenientes de igual numerglandulas, se
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aislaron 9 especies de microorganismos en 32 nasesie leche
correspondiendo la mayor frecuencia de aislamiar¥icrococcus luteus

aislado en 15 muestras de leche, que corresporideafo).

Figura E1.3: Estafilococos aislados durante el estudio mi@idlico

Estafilocos identificados en el estudio

@ Staphylococcus capitis m Staphylococcus haemolyticus
0O Staphylococcus epidermidis O Staphylococcus intermedius
m Staphylococcus lentus @ Staphylococcus lugdunensis
m Staphylococcus sp. O Staphylococcus xylosus

También resulta muy interesante la presencidPseudomonaspp.
como agente causal del 10% de los casos estudigdpsa E1.4), pues este
microorganismo esta clasificado habitualmente campatdégeno oportunista
en este tipo de procesos (Allen y col., 2011).i&nbdiversos autores también
lo contemplan como un patégeno de transmision ean@itherton y Pitt,
1982; Blanchard y col., 1992), lo que podria explisu alta frecuencia de
aislamiento en este estudio. Algunos trabajos ardigue la utilizacion de
agua contaminada podria ser la fuente de infequada yeguas y sementales,

mas que la propia transmision venérea del agenten(4 col., 2011). Sin
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embargo, en este caso, las yeguas donde se rehl@slamiento de estos
microorganismos procedian indistintamente de tdde®dugares geograficos
utilizados en el presente trabajo, o que no permibttener conclusiones
validas al respecto. No obstante, en este serdglodios recientes muestran
qgue la utilizacion de sementales infectados durbnt@monta natural puede

producir la trasmisién venérea del microorganis@oirfharaes y col., 2012).

Figura E1.4: Porcentaje de cepas Bseudomonas aeruginoasladas

en relacidn a otras pseudomonas durante el esnidiobiolégico

Presencia de P. aeruginosa

B Pseudomonas aeruginosa B pseudomonas spp

45%

55%

En este trabajo, se determind la presenciBatdetellaspp. en un total
de dos yeguas analizadas. A pesar de la ausenitibodeacion en referencia
a la participacion de esta bacteria en procesa@ndemetritis infecciosa, en
algunas ocasiones, algunos autores han constatapartcipacion en casos
aislados de infertilidad en esta especie (Mathetoly, 1973; Mohan y

Obwolo, 1991). No obstante, la presencia de estFoornganismo en el
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caballo esta documentada en el caso de problerspsaterios (Koenhe y
col., 1981).

El aislamiento esporadico de algunos hongos entesb@jo, parece
coincidir con trabajos previos donde estos micranigmos se detectan en un
namero limitado de casos. Su presencia asociadtos easos de infertilidad
podria asociarse con el tratamiento prolongado aoftibidéticos en los
animales con infertilidad con antibiéticos, adend@& manejo intensivo o
asociado a la reproduccion de las yeguas, quegairorecer su presencia
(Blue, 1987; Frondoso y col., 2008). Del mismo moakbas bacterias como
Vibrio spp. o Aeromonasspp. se aislan esporadicamente en casos de
problemas de fertilidad equina, si bien su sigadion general es muy
limitada (Frontoso y col., 2008). También se hadpoido el aislamiento
esporadico de otras especies bacterianas cuyalggsitiicipacion en estos

procesos debe ser estudiada con mas detenimiento.

Tabla E.1.3 Resultados microbiolégicos individuales en funcife la

edad, origen y raza de los animales chequeados.

NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
JARCA 18 1 4 Negativa
CAMI 5 1 1 Enterococcus faecalis
NINA 5 1 1 Escherichia coli

ESCULTORA 5 1 1 Proteus mirabalis

VENTOSA 21 1 1 Staphylococcuspp. CN
EDILA 18 1 1 Klebsiella pneumoniae

EMOTIVA 18 1 1 Enterococcus faecalis
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
AIROSA 5 1 1 Klebsiella pneumoniae
AIROSA 5 1 1 Enterococcus faecalis
DONCELLA 6 1 1 Negativa
BOGOTA 11 1 1 Pseudomonaspp.
ALGABITA 14 3 3 Escherichia coli
NINA 5 1 1 Escherichia coli
NINA 5 1 1 Staphylococcuspp. CN
CAMI 5 1 1 Escherichia coli
CARRILLO ESPINOSA 10 1 3 Proteusspp.
DOLORES 5 1 3 Negativa
NINA 7 1 3 Negativa
ENVIDIADA 5 1 1 Pseudomonaspp.
FABULOSA 5 1 1 Streptococcuspp.
ALGABITA 14 3 3 Escherichia coli
ALGABITA 14 3 3 Staphylococcus capitis
ROCIERA V 20 3 3 Escherichia coli
LIBERTADORA 9 1 1 Klebsiellaspp.
LIBERTADORA 9 1 1 Staphylococcuspp.
ESTRELLA 5 1 1 Proteusspp.
DADIVOSA 12 1 1 Pseudomonaspp.
AMAPOLA 20 1 1 Klebsiellaspp.
SIDERITA 11 2 2 Escherichia coli
SIDERITA 11 2 2 Staphylococcuspp. CN
CARA BELLA 15 2 2 Pseudomonaspp.
ARANWEN 18 1 3 Klebsiellaspp.
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
LADY 5 1 3 Klebsiellaspp.
CORDOBESA 17 3 3 Serratiaspp.
INDIANA 10 1 3 Streptococcuspp.
CAMI 5 1 1 Pseudomonaspp.
DONCELLA 4 1 1 Proteusspp.
NINA 4 1 1 Escherichia coli
PIA 4 2 3 Pseudomonaspp.
PIA 4 2 3 Staphylococcuspp. CN
SEVILLA 36 21 3 3 Aerococcus viridans
SEVILLA 37 21 3 3 Pseudomonas aeruginosa|
RASKY 8 2 2 Proteus mirabalis
RASKY 8 2 2 Staphylococcus capitis
GANDULA 12 1 1 Streptococcuspp.
N° 16 8 3 1 Proteus mirabalis
RIGA 23 3 1 Ochrobactrum anthropi
ELEGIDA 5 3 1 Pseudomonas aeruginosa
COPA 5 3 1 Enterobacter sakazakii
HISPANICA 9 3 3 Pseudomonaspp.
ELUDIDA 9 3 3 Escherichia coli
KARA 8 1 3 Pseudomonaspp.
KARA 8 1 3 Staphylococcuspp. CN
ADORADA V. 20 3 1 Proteusspp.
ADORADA 20 3 1 Myroidesspp.
ADORADA 20 3 1 Staphylococcus capitis
ABORA 7 2 3 Bordetellaspp.
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
GRECIA 5 2 3 Klebsiella ornithinolytica
ROBERTA BAYA 9 2 2 Bordetellaspp.
RUMBERA 13 1 3 Pseudomonaspp.
RUMBERA 13 1 3 Staphylococcuspp. CN
VALSEQUILLA 8 2 2 Streptococcuspp.
ELUDIDA 6 1 3 Streptococcuspp.
ELUDIDA 6 1 3 Staphylococcus capitis
ADORADA VI 20 3 1 Pseudomonaspp.
ADORADA VI 20 3 1 Staphylococcuspp. CN
QUISKA 9 3 1 Escherichia coli
VOLUNTARIA 13 3 3 Myroidesspp.
ISABOR 5 2 3 Escherichia coli
ISABOR 5 2 3 Staphylococcuspp. CN
DESCONOCIDO 6 3 3 Pseudomonas aeruginosa
DESCONOCIDO 6 3 3 Staphylococcuspp. CN
ISIDRO 8 3 1 Escherichia coli
DIEGO CHECHE 7 3 1 Serratiaspp.
DIEGO CHECHE 7 3 1 Staphylococcuspp. CN
RIGA 23 3 1 Klebsiella pneumoniae
RIGA 23 3 1 Staphylococcus intermediu$
ANIMOSA 10 3 1 Escherichia coli
ANIMOSA 10 3 1 Staphylococcus intermediu$
R.P.L 6 3 1 Proteus panneri
R.P.L 6 3 1 Micrococcusspp.
R.P.L 6 3 1 Negativa
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
BODIA 9 2 2 Staphylococcuspp. CN
CHARNELA 11 3 1 Negativa
ALVAR 12 3 3 Escherichia coli
ALVAR 12 3 3 Staphylococcuspp. CN
GARA 10 2 3 Negativa
FAUSTA 6 2 3 Escherichia coli
MISS ALTINA 5 2 2 Escherichia coli
MISS ALTINA 5 2 2 Staphylococcus haemolyticys
MONTESDEOCA 7 2 2 Aeromonas hydrophila
MONTESDEOCA 7 2 2 Staphylococcuspp. CN
EDILA 18 1 1 Klebsiella pneumoniae
EMOTIVA 18 1 1 Klebsiella ornithinolytica
CARBONITA 12 1 1 Klebsiella pneumoniae
GITANA 12 2 3 Pseudomonas aeruginosal
CORREAS 15 1 1 Candidaspp.
NICOLASA 12 2 2 Escherichia coli
NICOLASA 12 2 2 Staphylococcus epidermidig
EMOTIVA 18 1 1 Negativa
EDILA 18 1 1 Negativa
EDEL 10 2 2 Escherichia coli
GAVIA 5 2 3 Pseudomonaspp.
AZUZENA 11 1 1 Pseudomonas aeruginosa|
ANIMOSA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
DOMINGA 6 2 2 Streptococcuspp.
TINA 8 2 2 Pseudomonas aeruginosa|
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
PINEDA 3 2 2 Negativa
AZUZENA 12 1 1 Escherichia coli
AZAHARA 9 1 1 Streptococcuspp.
BANDURRIA 8 1 1 Streptococcuspp.
CAMELA 5 1 1 Streptococcuspp.
MARTILLERA 7 1 1 Negativa
LUMINOSA 7 1 1 Escherichia coli
KIRICA 6 1 1 Pseudomonas aeruginosa|
NOCEDA 8 1 1 Pseudomonaspp.
BOLERA 13 1 1 Enterobacterspp.
AVENTAJADA 12 1 1 Pseudomonas aeruginosal
HORMIGUERA 8 1 1 Serratiaspp.
MARTILLERA 7 1 1 Escherichia coli
LAVADA 11 2 3 Streptococcuspp.
ESCRIBO 10 2 3 Staphylococcuspp. CN
CONDESA 5 1 1 Pseudomonaspp.
LUMINOSA 7 1 1 Serratiaspp.
KATABA 8 1 1 Staphylococcus xylosus
CONDESA 5 1 1 Escherichia coli
KIRICA 8 1 1 Enterobacterspp.
MISS ALTINA 5 2 2 Staphylococcus haemolyticus
GISELLE 11 1 3 Escherichia coli
BAMBINA 9 5 3 Negativa
BARQUERA 4 1 1 Staphylococcus haemolyticus
ALBORADA XIlI 5 1 1 Staphylococcus xylosus
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
GALOPADORA 12 1 1 Negativa
CANTORA YV 4 1 1 Streptococcuspp.
FILIPINAS 7 1 1 Staphylococcus xylosus
JUICIOSA 9 1 1 Staphylococcus xylosus
MISS ALTINA 5 2 2 Pseudomonas aeruginosa|
YESSIE 10 2 3 Enterobacter aerogenes
DECIDIDA 14 1 1 Negativa
COPLA 13 1 1 Klebsiellaspp.
COPLA 13 1 1 Staphylococcus xylosus
DONA ROCIERA 9 1 1 Staphylococcuspp. CN
DONA ZORAIDA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
DONA MANUELA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
GREISLAND 11 2 2 Escherichia coli
BAYONA 9 2 3 Staphylococcuspp. CN
CARACOLA 15 1 1 Streptococcuspp.
MAXIMINA 7 2 3 Escherichia coli
ROBERTA BAYA 8 2 2 Escherichia coli
RED POLY 9 2 2 Enterobacterspp.
BELLA DE SAN MARTIN 8 2 2 Escherichia coli
BURBUJITA 9 2 3 Enterobactespp.
TAMARA 7 2 3 Staphylococcuspp. CN
FURIA 11 4 3 Streptococcuspp.
TABAQUERA 9 1 1 Escherichia coli
MIVI 7 2 2 Staphylococcus haemolyticus
MANOLITO MORALES 12 2 2 Aerococcus viridans
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
BAYONA 9 2 3 Enterobacter aerogenes
DESPENSERA 12 1 1 Enterobacter aerogenes
CONTABLE 9 2 3 Staphylococcus xylosus
BAYONA 9 2 3 Citrobacterspp.
PREDILECTA 10 1 1 Candida tropicalis
SILVANA 11 2 2 Escherichia coli
SOFI 7 2 3 Klebsiella pneumoniae
ARMANDA 16 2 3 Enterobacter aerogenes
DELICIOSA 14 1 1 Negativa
Streptococcus equi
BAMBINA 9 5 3 zooepidemicus
BERN 9 5 3 Aerococcus viridans
TAMARA 20 2 3 Pseudomonas aeruginosal
NOHA 5 2 3 Klebsiella pneumoniae
SARA TORRES 8 5 3 Escherichia coli
MINA 9 2 3 Escherichia coli
COPLA 13 1 1 Staphylococcus lentus
TECHEDA 10 1 1 Staphylococcus xylosus
BRIOSA 9 1 1 Aeromonas hydrophila
EGUISOFT 13 4 3 Vibrio parahaemolyticus
BLANQUETA 6 4 3 Agrobacterium radiobacter
LORENA 2 1 1 Aeromonas hydrophila
CARINOSA 10 1 1 Staphylococcus lugdunensis
KATI 8 5 3 Escherichia coli
AIROSA 6 2 1 Escherichia coli
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
OFICIOSA 9 1 1 Staphylococcus xylosus
GUADALTINA 7 3 1 Serratia odorifera
BONITA 18 2 3 Staphylococcus xylosus
FURAONA 14 2 3 Enterobacter aerogenes
EGUISOF 7 4 1 Staphylococcus lentus
LUMINOSA 9 1 1 Negativa
KATABA 8 1 1 Negativa
GEVORA 18 1 1 Serratiaspp.
FLORIDA 12 1 1 Staphylococcus xylosus
FORTALEZA 10 1 3 Micrococcusspp.
PIMPINELA 15 2 2 Agrobacterium radiobacter
BARQUILLERA 12 1 1 Staphylococcus lentus
CASTANA 9 1 1 Negativa
ESCRIBANA 7 1 1 Enterobacter aerogenes
GEVORA 18 1 1 Negativa
BERN 9 5 3 Escherichia coli
DECIMA 13 4 1 Enterobacter aerogenes
AZUCENA 13 1 1 Staphylococcuspp. CN
AZUCENAXI 13 1 1 Escherichia coli
SIMDU 8 1 1 Staphylococcus haemolyticus
TOSCANA 10 4 3 Klebsiella ornithinolytica
MOLINERA 10 1 1 Ochrobactrum anthropi
GEVORA 18 1 1 Staphylococcuspp.
BRAVIA 10 1 1 Staphylococcus epidermidi
NUCIA 10 1 1 Staphylococcuspp. CN
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
KATABA 10 1 1 Streptococcuspp.
POLVORILLA(10MESES) 1 4 3 Staphylococcus xylosus
GEVORA 18 1 1 Escherichia coli
FARRUCA 10 1 1 Streptococcuspp.
GARA 10 2 2 Staphylococcuspp. CN
SALVADORA 10 2 3 Streptococcuspp.
AMOR MIO 10 2 2 Enterobacter aerogenes
EVITA 21 1 1 Pseudomonas aeruginosa|
ALDRANA 12 2 3 Streptococcuspp.
RUBI 9 2 2 Enterobacter aerogenes
CINDELLA 18 1 5 Negativa
HELLINE 13 1 6 Streptococcuspp.
SILMONETTE 13 1 7 Streptococcuspp.
KATI 7 2 3 Escherichia coli
VANESA 12 2 3 Staphylococcus epidermidis
DESCARADA 8 2 1 Klebsiella ornithinolytica
GENOVESA 9 1 1 Klebsiella ornithinolytica
KIRIKA 7 1 1 Escherichia coli
AZUCENA 13 1 1 Escherichia coli
KATABA 10 1 1 Negativa
GUACIMARA 6 2 3 Enterobacter aerogenes
LUCIE 8 1 7 Negativa
BELTARA 5 2 2 Klebsiella ornithinolytica
NOHA 7 2 3 Staphylococcus lentus
MARCY 6 2 3 Streptococcuspp.
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
POCAS NUECES 9 2 2 Escherichia coli
BRISCA 10 1 1 Streptococcuspp.
DESTINADA 5 1 1 Staphylococcuspp. CN
ESTANQUERA 7 1 1 Negativa
WAT ROSE 12 2 2 Pseudomonas aeruginosa|
BOTINERA 8 1 3 Streptococcuspp.
CARTUJA 6 1 1 Streptococcuspp.
COSALDA 6 2 3 Klebsiella ornithinolytica
PANADERA 10 1 1 Escherichia coli
TORDA 12 1 3 Escherichia coli
MALVINA 7 1 1 Streptococcuspp.
CALZADA 8 1 1 Klebsiella ornithinolytica
FABULOSA 15 1 1 Negativa
BANDIDA 14 1 3 Streptococcuspp.
SIN NOMBRE 7 1 3 Streptococcuspp.
JUANA 8 2 1 Escherichia coli
ZANGANA 7 2 1 Streptococcuspp.
CENIZA 10 2 1 Klebsiella pneumoniae
BAILARIN 6 2 3 Candidaspp.
BARAJA 5 1 1 Streptococcuspp.
COQUETONA 12 1 1 Streptococcuspp.
DAVINIA 14 1 1 Negativa
CUMORE 16 2 3 Staphylococcuspp. CN
YESQUERA 8 1 1 Streptococcuspp.
KIRIKA 7 1 1 Pseudomonas aeruginosa|
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
NEGRA LUCERO 4 1 1 Streptococcuspp.
Streptococcus equi
BEATRIZ 12 1 1 zooepidemicus
ENTENDIDA 8 1 1 Micrococcusspp.
FABULOSA 15 1 1 Pseudomonas aeruginosa|
NEGRA LUCERO 4 1 1 Staphylococcuspp. CN
CENTENARIA 12 1 1 Staphylococcuspp. CN
COQUETONA 4 1 1 Negativa
MINISTRA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
SALEROSA 18 1 1 Staphylococcuspp. CN
GEMARA 14 1 1 Staphylococcus epidermidis
BALADA 8 1 1 Escherichia coli
LUPITA 7 2 2 Streptococcuspp.
TOMASA 7 2 1 Staphylococcuspp. CN
JOYERA 6 1 1 Streptococcuspp.
ASEADA 16 1 1 Pseudomonas aeruginosal
FRANCESA 6 2 3 Aerococcus viridans
GEVORA 18 1 1 Staphylococcus epidermidis
GABBS 7 2 2 Staphylococcus epidermidis
TARITA 6 2 3 Streptococcuspp.
MIRACONCHA 9 2 2 Escherichia coli
HERVEG 6 2 2 Pseudomonas aeruginosa|
NANCY 9 2 3 Escherichia coli
CARBONERA 1 1 1 Streptococcuspp.
AGRADECIDA 12 1 1 Streptococcuspp.
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
RUBIA 7 2 2 Pseudomonas aeruginosa
HILARIA 13 2 3 Streptococcuspp.
GITANA 10 2 3 Escherichia coli
ELEGANCIA 12 2 3 Pseudomonas aeruginosal
PANADERA 6 1 1 Serratiaspp.
ATREVIDA 7 1 1 Klebsiella pneumoniae
SALERO 14 1 1 Streptococcuspp.
CHACONA 6 1 1 Aerococcus viridans
PIFIA 16 1 3 Escherichia coli
ZAGALA 15 1 1 Klebsiella pneumoniae
ESCOGIDA 13 1 1 Escherichia coli
LAVANDERA IlI 10 1 1 Enterococcus faecalis
DANA 12 2 3 Aerococcus viridans
ESMERALDA 7 2 2 Escherichia coli
ANTONIA 10 2 1 Streptococcuspp.
ZAGALA 15 1 1 Citrobacterspp.
ROMANA 7 2 3 Streptococcuspp.
GABBS 7 2 2 Escherichia coli
RAMIRA 2 2 3 Negativa
GRANADINA 10 1 1 Escherichia coli
EMPERATRIZ 7 1 1 Negativa
COQUETA 6 1 1 Klebsiella pneumoniae
BIENVENIDA 8 1 1 Aerococcus viridans
TOSCA 6 1 1 Pseudomonas aeruginosa
YOTA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
SABANA 6 2 3 Streptococcuspp.
BILLETERA 12 2 2 Staphylococcuspp. CN
DESCARADA 8 2 1 Enterococcus faecalis
RABINA 6 2 3 Pseudomonas aeruginosa
LUCITANO 7 2 1 Staphylococcuspp. CN
JV 7 1 1 Streptococcuspp.
BODIA 10 2 2 Escherichia coli
PRIETA 9 2 2 Staphylococcuspp. CN
MIRABALA 7 2 2 Streptococcuspp.
URSULINA 6 1 1 Streptococcuspp.

MARQUESA 10 1 1 Aerococcus viridans
CASTANUELA 15 4 3 Enterococcus faecalis
MIRACONCHA 8 2 2 Citrobacterspp.

OLIVERA 6 1 1 Enterococcus faecalis
CHENDA 10 2 3 Pseudomonas aeruginosa|
MAYOR 7 2 3 Streptococcuspp.

FLAMENCA 8 1 1 Staphylococcuspp. CN

VERDEGAS 11 1 3 Streptococcuspp.

PALMERA 6 1 3 Escherichia coli
SENCILLA 8 1 1 Escherichia coli
BIENVENIIDA 18 1 1 Escherichia coli
ALAZANA 6 1 1 Negativa
CANARIA 5 2 3 Kluveria spp.
CUBANA 7 1 3 Proteusspp.
MIMOSA 7 1 1 Serratiaspp.
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
RISUENA 8 1 1 Negativa
GIRALDINA 5 1 1 Staphylococcuspp. CN
FARANDULA 9 1 1 Negativa
ENEIDA 7 1 1 Escherichia coli
MIMOSA 8 1 1 Proteusspp.
CUBANA 7 1 3 Citrobacterspp.
IMPALA 8 1 1 Pseudomonas aeruginosa|
LORENTE ESCARELA 10 1 1 Escherichia coli
LUNERA 6 1 1 Klebsiella pneumoniae
JARA 8 1 1 Klebsiella pneumoniae
ESTRELLA 7 1 1 Proteusspp.
JARA 7 2 3 Negativa
LENITA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
ADA 11 1 1 Staphylococcuspp. CN
BANERA 6 1 1 Klebsiella pneumoniae
FULERA 10 1 1 Pseudomonas aeruginosal
FURIOSA 12 2 1 Klebsiella pneumoniae
MAYOR 5 2 3 Staphylococcuspp. CN
ALBA 6 1 3 Negativa
CHIVATA 15 1 1 Klebsiella pneumoniae
ALBA 6 1 3 Staphylococcuspp. CN
ALGAIDA 7 1 1 Enterobacter aerogenes
ABRILENA 7 1 1 Negativa
ALBA 5 1 3 Staphylococcuspp. CN
DIVINA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
RECOLETA 5 1 1 Staphylococcuspp. CN
BAYO GRANADO 8 1 1 Kluveria spp.
AGRADECIDA 7 1 1 Negativa
NICARAGUA 14 1 1 Escherichia coli
FAVORITA 8 1 1 Enterobacter aerogenes
ESCRITORA 8 1 3 Pseudomonaspp.
JAMAIKA 6 1 1 Negativa
DUQUESA 16 1 1 Proteusspp.
HUNGARA 15 1 1 Staphylococcuspp. CN
CAPRICHOSA 10 1 3 Staphylococcuspp. CN
UTANA 10 1 1 Negativa
CERVATINA 6 1 1 Serratiaspp.
CARIBENA 8 1 1 Pseudomonaspp.
DESTACADA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
FENISIA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
ATRUCHADA 9 1 1 Pseudomonaspp.
ESCOGIDA 6 1 1 Staphylococcuspp. CN
OLIVERA I 7 1 1 Negativa
VENTOLERA 6 1 1 Staphylococcuspp. CN
CACAHUETE 8 1 1 Staphylococcuspp. CN
PIA 7 1 1 Staphylococcuspp. CN
INFANTA 10 1 3 Staphylococcuspp. CN
MORAIMA 10 1 1 Streptococcuspp.
BATALLA 12 1 1 Negativa
VALENCIA 8 1 1 Pseudomonaspp.
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NOMBRE EDAD |ORIGEN | RAZA | IDENTIFICACION FINAL R.coagulasa
ELEGIDA 7 4 1 Enterobacterspp.
PERLA 6 1 1 Kluveria spp.
RISUENA 16 1 1 Escherichia coli
DANA 9 2 3 Negativa
ESCANDALOSA 7 1 1 Enterobacterspp.
MANUELA 6 2 2 Pseudomonaspp.
CLIO 7 1 1 Pseudomonaspp.

Para facilitar la exposicion de los resultados mibies, sélo se ha

incluido en la tabla la identificacion final a nivdee género o especie de cada

uno de los aislamientos. No se han incluido da¢bsreéntes a las pruebas

preliminares de identificacion realizadas (Grantalesa, oxidasa) que no

afladen mas informacion extra, y que en su casoptiemtado la realizacion

de las galerias APIs idénedSélo se ha incluido la informacién de los

resultados obtenidos con la prueba de la coag(Zidacoagulasa negativo)

para los estafilococos aislados en los que no de daterminar la especie,

por su interés clinico-epidemiolégico a la horadderenciar la presencia de

S. aureugcoagulasa positivo) del resto de especies idesudi@s.

Claves de la tabla

Origen: 1= Hospital Clinico Veterinario Sant Vicente delsReig (n=
225); 2= isla de Gran Canaria (n= 111); 3= Clinisahalcollar (n= 36), 4=
Clinica Eguisof (n= 9); 5= Clinica O’Cabalo (n= 6).
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Raza: 1= PRE (n= 226); 2= PSI (n=47); 3= cruzado (n=14¢) PRA
(n=1); 5= Holstein (n= 1); 6= KWP (n=1); 7= Sifimncés (n=2).

Por otra parte, una vez analizados los resultadsdedel punto de vista
general, hemos evaluado las diferencias existaregincion de diferentes
factores como la edad de los animales, el origetaslenuestras o la raza.
Para ello, hemos establecido diversos grupos deeriesc a comparar (sin
seguir un criterio taxondmico, sino agrupadas erctiin de la prevalencia
obtenida en el presente estudio), al objeto derpestablecer la comparacion

de los resultados.

Para evaluar diferencias entre los aislamientdsieeion del origen de
las muestras, hemos considerado tan solo los edgnlos que se analizo un

numero importante de muestras (Alicante y Gran Gana
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Figura E1.5: Aislamientos en las muestras procedentes demibca
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Los resultados se muestran en las figuras E.1.3.% Eespectivamente.
En lineas generales, parecen indicarnos que |l@sregmntos son similares en
ambos casos independientemente del origen de Emani Tanto en Gran
Canaria como en Alicante, los estafilococos sagrgho mas prevalente. No
obstante, en Alicante el segundo grupo en impodason los estreptocos
seguidos dé&. coli, mientras que en Gran Canaria son las pseudomuantas
a E. colilos grupos posteriores. Como ya se ha comentagéa@mente, los
datos existentes varian en funcion del origen deektudios (Shin y col.,
1979; Ricketts y col., 1993; Langoni y col. 1991biAn y col. 2003), si bien
a nivel porcentual, y a pesar de estas pequer@eiidias, los grupos aislados
con mas prevalencia en nuestro estudio parecearbastimilares en ambos

casos.

75



Experiencia 1

Figura E1.6. Aislamientos en las muestras procedentes de Gran
Canaria
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Al objeto de evaluar posibles diferencias en lospgs bacterianos
aislados en funcion de la edad de las yeguas readsis, hemos dividido los
casos analizados en tres grupos (1-5 afios, 6-19yafié o mas afos). Los
resultados se muestran en la tabla E.1.4 y en slinganerales,
porcentualmente, los datos parecen indicarnos quehay diferencias
importantes en funcion de la edad de las yeguascide@endo con lo

observado por otros autores (Urosevic y col., 2010)
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Tabla E1.4 Resultados obtenidos en funcién de la edad dgelaisas

Edad de las yeguas muestreadas
11 o mas
Aislamiento 1-5 afios 6-10 afos anos
Enterobacteispp. 3 13 5
Escherichia coli 7 34 19
Klebsiellaspp. 5 13 11
Serratiaspp. 0 7 2
Proteusspp. 3 7 2
Pseudomonaspp. 7 20 15
Staphylococcuspp. 14 48 25
Streptococcuspp. 6 29 14
Bordetellaspp. 0 2 0
Candidaspp. 0 2 1
Otros 2 20 11

Finalmente, los resultados obtenidos en las mugestieogidas en las
dos razas mas muestreadas se observan en lassfiguiar y E.1.8
respectivamente. Seria necesario analizar mas ksimpara obtener
resultados comparables, por la diferencia en elemarde animales de ambas
razas muestreados. No obstante, a modo preliminaonyo ejemplo, el
analisis de los resultados obtenidos parece suggue entre las
enterobacterias aisladas, algunas especies Kéghsiellaspp. oProteusspp.
podrian aislarse esporadicamente en las yeguafkidenPcomparacion con
las de PRE, mientras quescherichia coliparece tener un papel mas
importante, al menos porcentualmente. Mas datosisoesarios al objeto de

obtener conclusiones claras al respecto, si biembele considerar que las
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diferencias existentes entre las bacterias aisladaambos casos podrian
relacionarse con el manejo diferente de la repr@docy de los sementales

(Albihn y col., 2003), mas que con el propio efadtda raza equina.

Figura E1.7: Aislamientos en pura sangre inglés (PSI)
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Figura E1.8: Aislamientos en pura raza espafol (PRE)
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E1l.4. ANEXOS
Anexo E1.4.1. Composicion de los medios de cultivo

Composicion del medio de transporte SP4 I

1.1.Parte esterilizable en autoclave

- Bacto PPLO broth ( DIFCO) .......ccovvvvviiiie e 4,20 gr
- Bacto peptona (DIFCO ........cccveiiiieiieeieeeecii, 6,40 gr
- Bacto triptona (DIFCO) .......ccvveiiiiiiiiiieeeeeeeii 12,00gr
- Agua bidestilada.............ccccoooeiiiiiiiie 535,00 ml

Ajustar a pH = 7,8 con NaOH

1.2 Componentes filtrados por membrana de 0,22 um de po

- C.M.R.L. (10X) con glutamina (SIGMA) ............ 60,00 ml
- Extracto fresco de levadura (25% p/v) ..............42,00 ml
- Yeast Extract (DIFCO) (5 gr/250 ml)................120,00 mi
- Rojo fenol (solucion 0,1%) .........ccccceeeeiimmmmeeeennnn. 24,00 ml
- Agua bidestilada.............cceeevviiiiiii e, 212,00 ml

- Suero de caballo inactivado a 56°C 30min. .....251,00 ml

Ajustar a pH=7,2

Preparacion
Mezclar asépticamente las dos fases, a partesegual y
distribuirlo a razén de 5ml, en tubos de taponadea estéril y refrigerar

a 4°C hasta su utilizacion.

Composicion del medio de cultivo Columbia
Columbia, Base Agar(Ph. Eur.)
(Medio Deshidratado) CULTIMED
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Composicion (g/dl):

Almidon de maiz.................. 1,0
Extracto de levadura............. 50
Peptona.........ccooeeiiiiiiiinnnn, 10,0
Peptona de carne................... 50
Sodio Cloruro............cceeeeee. 50
Agar.....ccocccoviiiiii, 13,5

PH o, 7,3 8/2

Preparacion

Experiencia 1

Se prepard una solucion del 4.25% de medio Columbiaagua

destilada. Esta se calentd y agitd hasta la elfulliclejandola hervir

durante 1 minuto. Posteriormente se esterilizdé ahadtanzar una

temperatura de 21°C durante 15 minutos. Generatnsenénriquece con

sangre desfibrinada estéril o suero.

Composicion del medio de cultivo MacConkey

MacConkey, Agar
(Medio Deshidratado) CULTIMED

Composicion (g/litro):

Lactosa .......ccovevevveiiniiiinenen. 10,0
Mezcla de peptonas.............. 3,0
Mezcla de sales biliares ....... 1,5
Peptona de gelatina............. 17,0
ROjo neutro............cccceeeeeeen 0,03
Sodio Cloruro.........cocceveeneee. 5,0
Violeta cristal ....................... 0,01
Adar.....ccccciiiiiiiiii 13,5
PH .o, 7,16:2
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Preparacion

Se prepardé una solucion de medio MacConkey al 5%agra
destilada. Se calentd y agitd hasta ebullicion yegé hervir durante 1
minuto. Se esterilizdé durante 15 minutos a 37%d§0 enfriar hasta
alcanzar una temperatura de 45°C y se distribuy@lacas de Petri
estériles a razén de 20ml en cada una. Se dejafiifisar las placas

parcialmente tapadas.

Composicion del medio de cultivo Sabouraud
Glucosa Sabouraud, Agar
(Medio Deshidratado) CULTIMED

Composicion (g/litro):

e D(+)-Glucosa...........ccccceu... 40,0

» Mezcla de peptonas............ 10,0
LYo F- | U 15,0

® PH. oo, 5,8%2

Preparacion
Se prepar6é una dilucion de medio Sabouraud al GebB%agua
destilada. Se calentd y agitd hasta ebullicion yejé hervir durante 1

minuto. Se esteriliz6 a 118°C durante 10 minutos.

Composicion del medio de cultivo Baird-Parker
Base de Agar(Medio Deshidratado) CULTIMED
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Formula por litro:

» Extracto de carne.................. 5,09

» Extracto de levadura ............ 1,09

o Glicina........cccevvviiiieieeeennns 12,09

o Litio Cloruro .........eeeeeneee, 5,09

» Peptona de Caseina............ 10,09

e Sodio Piruvato.................... 10,09

o Agar....ccooiiiiiiiiiiiii s 17,09

e pHfiNal .......cccooooii 6,8+/-0,2

Preparacion:

Se preparé una dilucion de medio Baird-Parker al é%oagua
destilada. Se calentd y agitd hasta ebullicién yejé hervir durante 1
minuto. Se esterilizé a 121°C durante 15 minutesd§o enfriar hasta
45°C y se afiadieron 10 ml de potasio telurito aJ 4%ml de emulsién
de yema de huevo ambas estériles, se homogenedisétrijpuyo en

placas de Petri.

Composicion del medio de cultivo Mueller-Hinton
Especifico para el Antibiograma
Mueller-Hinton, Agar
(Medio Deshidratado) CULTIMED

Composicion (g/litro):

LA 10110 o] o H 15

* Infusion de carne (a partir de 300 gr) ......... 2,0

» Peptona de Caseina Hidrolizada .............. 17,5

® AQAl i 17,0

o PH 7,4+/-0,2
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Preparacion:

Se prepard una dilucion de medio Mueller-Hintor3. &% en agua
destilada. Se calentd y agitd hasta ebullicion yegé hervir durante 1
minuto. Se esterilizé a 121°C durante 15 minute gistribuyd en placas

de Petri estériles.
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Anexo E.1.4.2. Composicion de los reactivos de ladion de GRAM

Solucién de cristal violeta:
Cristal violeta (violeta de genciana) 0,59
Agua destilada 100 ml

Solucién de lugol:
Yodo 19
Yoduro potasico 2 g
Agua destilada 300 ml

Decolorante (alcohol 96°)
Solucién de safranina:

Safranina 0,259
Agua destilada 100 mi
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Anexo E1.4.3 Componentes del sistema de identifitho mediante
galerias API

- Reactivos:
*25 galerias APl STAPH
*25 camaras de incubacion
*25 ampollas de APl STAPH Medium
*25 hojas de resultado

- Productos no incluidos en el envase (25 test)
*Aceite de parafina

*Reactivos: VP1
VP2
NIT1
NIT 2
ZIM A
ZIM B

*McFarland Standard

*APl STAPH Index o programa informéatico para id&n#cion
(bioMérieux)

*Pipetas o PSlepettes

*Gradilla para ampollas

-Material de laboratorio necesario:
*Estufa a 35-37°c
*Nevera
*Mechero Bunsen
*Rotulador
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Composicion de medios y reactivos:

API STAPH........ccoeeveren, Extracto de lduga...0,5g

MEDIUM ......cccooviiiiiin Bactopepona.......10,0g

OML .o \\F= 104 P 5,09

Oligoelementos .......ccccoeveees coviiiiiiiiiiee e, 10,0ml

Agua desmineralizada......... gsp--....eeevennnae.1000,0ml

Ph: 7,0-7.4
Reactivo (1o [0 (o [ 1 o o) r= 1] (o] TS 40ml
VP1 Hao et eens 100ml
5ml
Reactivo CI-NATEOL. L e 69
VP2 ELaNOL. .. 100m
5ml
Reactivo ACIO SUIFANTTICO. .. .uvviiiiiiiiiiiiiiii it e e e e e e e 0.4g
NIT1 o1 [0 [0 3 A o= 1o o TP 30g
5ml H2 O . 70ml
Reactivo N,N-dimetil.1-naftilamina..........ccccooeiiiiiccceee a0\
NIT2 Yo o [0 A= o o TSR 30g
5ml H2 O et e 70m
Reactivo Tris-hidroximetil-aminometano..............vveeeieiiiiiiicee e, 259
ZYM A Acido ClorhidriCo @l 37%0......cccoiiuuiiiieieeeee e 11ml
8ml = 10 11 £ = o I N = T 10g

H2O et ee s 10m

Reativo FaSt BIUE BB........uviuiiiiiiiiiiiiieeieeee s s e e e e s esasseaesse s s e 0.35¢
ZYM B 2-METOXI-ETANON.......euiiiiiiiiiiiiiie e 1Q0ml
aml
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Experiencia 1

Enterobacterias y otros bacilos Gram-negativo

Reactivos:
-composicion del envase ref. 20 100 (25 test)
*25 galerias 20 API 20 E
*25 camaras de incubacion
*25 hojas de resultados
*1 sistema de cierre
*1 ficha técnica

-composicion del envase ref. 20 160 (100 test)
*100 galerias API 20 E
*100 camaras de incubacion
*100 hojas de resultados
*1 sistema de cierre
*1 ficha técnica

Composicion de los medios y reactivos

NaCl 0,85% Cloruro sodico...........cceveuvennns 8,5 gr
Medium Agua desmineralizada............. 1000 ml
5ml

o

Suspension

Medium Agua desmineralizada

5ml

Reactivo TDA Percloruro de hierro................... 3,40
5mil HaOuo csp 100ml
Reactivo Componente J 2183.........cceeveevvveennns 0549
JAMES HCL IN............. gsp 100 ml
5 ml

Reactivo VP1 Hidroxido potasico..................... 40 g
5ml HaOoooo 100 ml
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Reactivo VP2 a-NAftol.......ovveiieiiii e 69
5mi Etanol. ... 00119]
Reactivo NIT 1 Acido sulfanflico............c..ccc.uvueen.. 4
5ml ACIdO aCEtLICO.......eeeeiiiiiieiiiiiieend 08
HaO.ooo 70 ml
Reactivo NIT 2 N,N-dimetil-l—naftilamina ............... 0,69
5 ml Acido aCetiCo........ccoccuvuerniiiniiiiiinnns 80
Hzo ..................................... 70 ml
Reactivo Zn Zinc en polvo
109
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E2. ESTUDIO DE LA SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA DE CEPAS
BACTERIANAS AISLADAS DE CASOS DE INFERTILIDAD
EQUINA.

E2.1. INTRODUCCION

Las resistencias antibidticas en las bacteriasastdy extendidas.
Algunos microorganismos son resistentes a uno 0 ragentes
antibacterianos de manera innata. En estos castss tas cadenas de esa
especie bacteriana son probablemente resistentsos los miembros de
esa clase antibacteriana. Sin embargo, otros nigaosmMos tienen
resistencia adquirida. En este caso, poblacionetetdenas inicialmente
sensibles a determinada familia de antibidticosvselven resistentes
gracias a diversos mecanismos. En primer lugar,nm@soorganismos
pueden adquirir genes que codifican enzimas, cawp-lactamasas, que
destruyen el agente antibacteriano antes de qee pésida actuar. En
segundo lugar, la bacteria puede adquirir bombasfld® que expulsan al
agente bacteriano de la célula antes de que puledazar el punto de
accion y ejercer su efecto. En tercer lugar, lddvecpuede adquirir varios
genes para una via metabdlica que sintetice paoedidares alteradas que
ya no contienen el punto de union para el agenten@nobiano, o la
bacteria puede adquirir mutaciones que limitarceéso de los antibidticos

al punto de accién intracelular (Tenover, 2006).

Asi, poblaciones bacterianas sensibles pueden radiquiesistencia
mediante mutacion y seleccion o adquiriendo de sofbacterias la
informacion genética que codifica la capacidad dsistencia. La
informacion genética proveniente de otras bactepiasde obtenerse a
través de varios mecanismos como la transformatadopnjugacion o la

transduccion. Mediante los mecanismos de interacargbnético, muchas
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bacterias se vuelven resistentes a un elevado ourder agentes

antibacterianos.

Por lo que respecta a las mutaciones espontanstas pueden
causar resistencia (1) alterando la proteina daal@aque se une el agente
antimicrobiano mediante la modificacion o la eliagion del punto de
union, (2) regulando la produccién de enzimas queetivan el agente
antibacteriano, (3) regulando o alterando un cprakico de la membrana
externa que utiliza el agente antimicrobiano pateaey (4) regulando las
bombas que expulsan el farmaco de la célula (Masdr®®7). El uso de
antibioticos en estas cadenas bacterianas quenfars®mutaciones acelera
su seleccion, ya que mata las cadenas susceptlibfErmite que las
cadenas nuevas resistentes sobrevivan y crezcareslstencia adquirida
que se desarrolla mediante una mutacion cromosoéisgcalenomina

evolucion vertical.

En cuanto a la resistencia adquirida mediante l@enoibn de
material genético nuevo a partir de otros organssmasistentes, ésta se
denomina evolucion horizontal. Puede tener lugareenadenas de la
misma especie o0 de diferentes especies 0 génecbsribaos mediante,
como se ha dicho anteriormente, mecanismos degacifin, transduccion
y transformacién (McManus, 1997). Mediante el méeao de
conjugacion, una bacteria Gram-negativa transfiene plasmido que
contiene genes de resistencia a una bacteria adgacBurante la
transduccion, los genes resistentes se transfiggenna bacteria a otra
mediante un bacteriéfago. Por ultimo, la transfaidm consiste en la
adquisicién e incorporacion de segmentos de ADIdrarpmle otra bacteria
gue ha liberado su complemento de ADN en el ambidaespués de la lisis

celular.
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Escherichia coli es un microorganismo habitual en mudltiples
infecciones y, con frecuencia, es resistente arnasopenicilinas, como la
amoxicilina o la ampicilina, y a las cefalosporindes espectro estrecho
(Allen y col., 1999; Karlowsky y col., 2002; Langgr y col., 2005). La
resistencia a los agentes antimicrobianos esta ag@dgracias a la
adquisicién deB-lactamasas que hidrolizan e inactivan dichos faoma
(Rupp y Fey, 2003).

Uno de los principales agentes de infecciones mos@ades en
personas es ebtaphylococcus aureueesistente a meticilina (MRSA)
(Shimizu y col., 1997). Este microorganismo tiema @ran importancia
clinica porgue tiene resistencia cruzada con @mnbibidticosp-lactamicos,
incluyendo las cefalosporinas. Ademas, el MRSAesistente a muchos
otros agentes antimicrobianos. La primera vez qgeiedscumenté el
aislamiento de MRSA en animales fue en la lechegmmente de vacas con

mastitis (Devriese y Hommez, 1975).

En el caso dé&seudomonas aerugingssu capacidad para resistir a
la accién de los antibidticos se basa en la pradocde una biocapa
(Costerton y col., 1995; Parking y col., 2001).assbiocapas, ademas de
proporcionar resistencia a los antibioticos, tambi@roporcionan
resistencia a las defensas inmunitarias tanto arvelsilcomo humorales
(Costerton y col., 1999; Olson y col., 2002). Eanesa, estas biocapas son
una matriz extracelular de carbohidratos o exopcfisdos que envuelven
a las colonias bacterianas y las protegen de lobieamtes nocivos
(Costerton y col., 1999; Costerton y col., 1995ss&w y col., 1987; Mah y
O'Toole, 2001).
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Otro mecanismo de resistencia a los antibiéticos ggesencia del
gen resistente al carbapen, también denominagg\plaEste gen ha sido
detectado en la familia de las enterobacterias gp@rciona una alta
resistencia a numerosos tipos de antibioticosuyeeido los3-lactamicos,
las fluoroquinolonas y los aminoglucésidos (Kumanag y col., 2010).

La mera presencia de agentes bacterianos en elnlutexino
disminuye la fertilidad de la yegua (Asbury y cdl986), por lo que el
tratamiento de estas infecciones con un antibiGhiedicaz prolongara el
problema de infertilidad en esa reproductora. Asies, es necesario
comprobar la sensibilidad de los aislamientos mhiclogicos en el Gtero
de las yeguas al objeto de recomendar los tratémsieantibioticos mas
eficaces a utilizar en el lavado uterino. Ello, dasa mas garantias de éxito
del tratamiento y por tanto, debe repercutir en tesas de fertilidad

obtenidas tras efectuar los tratamientos de lavado.

E2.2. MATERIAL Y METODOS
E2.2.1. Diseino del estudio

Partiendo de los aislamientos microbiologicos dbimn en la
experiencia 1 (E.1.3) de la presente Tesis Dogtsmlhan realizado las
pruebas necesarias para estimar la resistenciaosdanicroorganismos
aislados frente a una serie de antibidticos selaados en base a los datos
previos existentes respecto a su utilizacion pdratratamiento de
infecciones en el Utero de las yeguas sin provaaciones adversas tras
el mismo. Para ello, hemos utilizado una pruebaliflesiéon con discos

convencional, donde se correlaciona el uso de slisieo papel de filtro
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impregnados con antibiéticos con las CMI para maatepas bacterianas
(Forbes y col., 2002).

Posteriormente, se ha realizado la comparacion ade datos
obtenidos en funcidon de las especies microbianstadas, asi como las
caracteristicas epidemiolégicas de dichos aislawsefodo ello, al objeto
de poder evaluar el uso efectivo de determinaddsi@incos para el
tratamiento de problemas de infertilidad ocasiosagor bacterias del

mismo género o especie.
E2.2.2. Cepas analizadas

Se han analizado un total de 344 cepas aisladagegas con
problemas de infertiidad que resultaron positivas los analisis
microbioldgicos. La identificacidon y procedencia diehos aislamientos,
incluyendo los datos epidemiolégicos de los mismmesmuestran en la

Experiencia 1 de la presente Tesis Doctoral.
E2.2.3. Antibidticos

Los antibidticos utilizados en este estudio halo $0s siguientes:

gentamicina (GM10), Amikacina (AK), Ampicilina (AMP),
Penicilina (P10), Doxiciclina (D30), Kanamicina (B3 Neomicina (N30),
Apramicina (APR15), Ticarcilina (TIC175), Ampicia (AMC30),
Claritromicina (CR30), Trimetropinsulfametoxalaz(XT), Cefoxitina
(FOX30) y Oxitetraciclina (OT)

Se testo la resistencia antimicrobiana de todoaiklamientos frente
a estos antibioticos. Ademas, con posterioridad,partir de la yegua de
nombre Maximina (n°160) se afiadieron dos antimétienas a los

antibiogramas tales como TrimetropinsulfametozalaZ&XT) vy
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Cefolixitina (FOX3). A partir de la yegua de noml@epla (n°186), se
afiadio ademas la Oxitetraciclina (OT), que inclemen las pruebas de

sensibilidad, incorporados al estudio.

Los discos de antibioticos utilizados para realiparantibiogramas

procedieron en todos los casos de la casa comérctadl. S.A. (Madrid).

E2.3. RESULTADOS Y DISCUSION

E2.3.1 Tablas con el resumen general de los results de la

sensibilidad a los distintos antibioticos

A continuacion, las tablas E.2.1 muestran los tadabk de
sensibilidad antibidtica por grupo de microorgarusmbtenidos para cada

uno de los antibiéticos analizados en el preseabajo.

En la tabla E.2.1.1 se muestran los resultados atsikslidad
antibidtica para la gentamicina. En dicha tablalsgerva que el 53.3% de
los casos de endometritis pdischerichia coli era sensible a este
antibiotico, mientras que el 26.7% era resistein. el caso de las
endometritis por Staphylococcusspp, el 43.7% era sensible a la
gentamicina y el 35.6% era resistente. En las epttdia causadas por
infeccion por Streptococcusspp., el 46.0% de las cepas aisladas era
sensible a la accion de la gentamicina y el 44.58resistente. Para los
casos positivos Bseudomonaspp., el 52.4% mostraron ser sensibles a la
accion de la gentamicina, mientras que el 28.5%dsistente. En cuanto a
las endometritis pdKlebsiellaspp., el 31.0% era sensible a este antibidtico
y el 58.6% era resistente. Respecto a las enddisietnilas que se aislaron

cepas deEnterobacterspp., el 60.0% era sensible a la gentamicina,
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mientras que el 20.0% era resistente. Por ultimo,ek caso de las
endometritis porProteus el 25% de los cultivos fue sensible a la

gentamicina, mientras que el 50% fue resistente.

En la tabla E.2.1.2 se muestran los resultados amsikslidad
antibiotica para la amikacina. Asi, podemos obsenqua el 63.3% de los
casos en los que se aiglScherichia coliera sensible a dicho antibidtico,
mientras que el 8.4% era resistente. Respecto a chsos de
endoendometritis poStaphylococcusspp., el 51.7% era sensible a la
accion de la amikacina y el 24.2% era resistemeuanto é&treptococcus
spp., el 39.7% era sensible, mientras que el 3@stesistente. En el caso
de las endometritis pdPseudomonaspp., el 73.8% de las cultivos fue
sensible a la accidon de la amikacina, mientrasetj(i&.9% fue resistente.

En la tabla E.2.1.3 se muestran los resultados amsikslidad
antibiotica para la ampicilina. Para este antib@tninguna de las especies
microbianas nombradas en los dos antibidticos ianésr presentd una
sensibilidad superior al 40%, siendo resistentesdgoria de ellas. Asi,
podemos observar quEscherichia coliera resistente en una 63.3%,
Staphylococcusspp., en un 49.5%Streptococcusspp., en un 58.8%,
Pseudomonasspp., en un 71.4%Klebsiella spp., en un 83.2%,
Enterobacterspp., en un 70.0% Rroteusspp., en un 83.3%.

En la tabla E.2.1.4 se muestran los resultados esitslidad
antibiotica para la penicilina. En este caso, Isigeeies microbiolégicas
nombradas con anterioridad mostraron una sensMilidferior al 35.0%,
mientras que el porcentaje de cultivos resistest@superior, en todos los
casos, al 50.0%. Adtscherichia colimostré resistencia en el 78.3% de los

cultivos, Staphylococcusspp., en el 65.5%Streptococcusspp., en el
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58.7%, Pseudomonaspp., en el 83.3%Klebsiella spp., en el 89.7%,
Enterobacterspp., en el 90.0% Kroteusspp., en el 100%.

En la tabla E.2.1.5 se muestran los resultados efsitslidad

antibidtica para la doxiciclina.

Nuevamente, se puede observar que este antibigtwoera
especialmente eficaz para el tratamiento de lasesrttbmetritis causadas
por los microorganismos mas habituales. En este Easherichia colifue
sensible solo en el 5.0% de los cultivos aislaBtaphylococcuspp., en el
25.3%, Streptococcuspp., en el 14.3%Pseudomonaspp, en el 9.5%,
Klebsiellaspp, en el 6.9%Enterobacterspp, en el 10.0% yProteusspp,
en el 0%.

En la tabla E.2.1.6 se muestran los resultados efsitslidad
antibidtica para la kanamicina. Asi, se puede obsajue el 41.7% de los
cultivos deEscherichia colifueron sensibles a la accion de la kanamicina,
Staphyloccocuspp., fue sensible en el 23.0%ireptococcuspp., en el
28.6%, Pseudomonasspp., en el 50%, Klebsiella spp., en 34.5%,
Enterobacterspp., en el 55.0% Rroteusspp., en el 50.0%. Por otro lado,
€S0S mismos microorganismos mostraron resisteackamamicina en el
35.0%, el 52.9%, el 49.2%, el 33.3%, el 44.8%, @0% y el 41.7%

respectivamente.

En la tabla E.2.1.7 se muestran los resultados atesilslidad
antibidtica para la neomicina. Nuevamente, se pobdervar que este los
microorganismos aislados con mayor frecuencia es ¢asos de
endoendometritis equina presentaban una sensibilima superior al
50.0%. Asi, Escherichia colifue sensible en el 33.3% de los casos,
Staphylococcusspp., en el 37.9%Streptococcusspp., en el 28.6%,
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Pseudomonaspp., en el 33.3%klebsiellaspp., en el 13.8%nterobacter

spp., en el 50.0% Kroteusspp., en el 33.3%.

En la tabla E.2.1.8 se muestran los resultados atesilslidad
antibiotica para la apramicina. Se puede obseruva este antibidtico
muestra una sensibilidad muy baja en las especigiadas mas
frecuentemente en las endometritis equinas. Derdeue los resultados
obtenidos, Escherichia coli fue sensible en el 18.3% de los casos,
Staphylococcusspp., el 20.7%, Streptococcusspp., en el 12.7%,
Pseudomonaspp., en el 23.8%Klebsiellaspp., en el 20.7%&nterobacter
spp., en el 5.0% yroteusspp., en el 33.3%. Cabe destacar que las
resistencias observadas en estas especies de mansonos no fue nunca
inferior al 50%, llegando, en el caso S@&aphylococcuspp., al 71.2% vy el

69.8% en el caso d&treptococcuspp.

En la tabla E.2.1.9 se muestran los resultados atsilslidad
antibiotica para la ticarcilina. Los resultados emlios en este estudio
muestran que no es un antibidético con una elevadailslidad para los
microorganismos aislados con mayor frecuencia es ¢asos de
endoendometritis equina en este estudio. Bstherichia colifue sensible
en el 28.3% de los cultivosStaphylococcusspp.,, en el 33.3%,
Streptococcusspp., en el 42.9%Pseudomonasspp., en el 31.0%,
Klebsiellaspp., en el 24.1%nterobacterspp., en el 45.0% Kroteusspp.,
en el 8.3%. Cabe destacar gkiebsiella spp., y Proteusspp., fueron

resistentes en el 72.4% y el 83.3% de los cultigepectivamente.

En la tabla E.2.1.10 se muestran los resultadossaesibilidad
antibiotica para la amoxicilina/acido clavulanicegun los resultados

obtenidos en el presente estudio, este antibifiesentd una sensibilidad
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bastante baja para los microorganismos aisladosnegor frecuencia. Asi,
podemos observar quescherichia coliera sensible en el 23.3% de los
casos,Pseudomonaspp., en el 19.1%Klebsiella spp., en el 24.1%,
Enterobacterspp., en el 20.0% Proteusspp., en el 8.3%. Unicamente
Staphylococcuspp., yStreptococcuspp., mostraron una sensibilidad mas
elevada, siendo del 44.8% y del 42.8% respectiveandgbabe destacar
también que Pseudomonasspp., fue resistente a la accion de la
amoxicilina/acido calvulanico en el 71.4% de |oKicos y Proteusspp., 1o
fue en el 91.7%.

En la tabla E.2.1.11 se muestran los resultadosasibilidad
antibiotica para la cefalordina. Nuevamente, sdg8nresultados de este
estudio, se puede observar que el porcentaje deonmyanismos sensibles
a este antibidtico es muy bapescherichia colifue sensible a la accion de
este antibiotico en el 15.0% de los cultivos aista&taphylococcuspp.,
en el 20.7%,Streptococcusspp., en el 14.3%Pseudomonaspp., en
16.7%, Klebsiella spp., en el 20.7%knterobacterspp., en el 15.0% vy
Proteusspp., en el 8.3%. Asimismo, es destacable el hdehque todos
estos microorganismos presentaban una resistenpexiar al 70.0% en

todos los casos.

En la tabla E2.1.12 se muestran los resultados emsikslidad
antibiotica para el trimetropim/sulfametoxazol. Gose puede observar,
los resultados de sensibilidad para este antibiGmn dispares. Por un
lado, Escherichia coli Streptococcuspp.,Klebsiellaspp., yProteusspp.,
presentaron sensibilidades bajas del 36.1%, 29.3%6% y 25.0%
respectivamente. Por otro ladstaphylococcuspp.,Pseudomonaspp., y
Enterobacterspp., mostraron ser sensibles a este antibiotic €0.4%, el

55.0% y el 62.5% de los casos respectivamenteeraarcable el hecho de
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que Proteusspp., es resistente a la accién de este antibiéticel 75% de

los cultivos aislados.

En la tabla E2.1.13 se muestran los resultados essikslidad
antibiotica para la cefoxitina. Este antibioticostid una sensibilidad del
100.0% en el caso de los cultivos Beoteus spp., Para el resto de
microorganismos, observamos sensibilidades de emoed del 50.0%.
Concretamentefzscherichia colifue del 55.6% Staphylococcuspp., del
34.6%, Streptococcusspp., del 46.8%Pseudomonaspp., del 55.0%,
Klebsiellaspp., del 47.1% fnterobactespp., del 43.8%.

En la tabla E2.1.14 se muestran los resultados essikslidad
antibidtica para la oxitetraciclina. Asi, podemdiservar queéescherichia
coli fue sensible en el 33.3% de los cultivos aisla8tephylococcuspp.,
en el 34.8% Streptococcuspp., en el 44.2%Pseudomonaspp., en el
10.5%, Klebsiella spp., en el 26.7%knterobacterspp., en el 36.4% vy
Proteusspp., en el 25.0%.

En un estudio previo de resistencias antibiéticameroorganismos
aislados en yeguas con endoendometritis (Shin y, d®79), los
estreptococos mostraron ser sensibles de mandaamaia las penicilinas,
mientras qud=scherichia coliy Klebsiella pneumoniaeran sensibles casi
al 100% al cloranfenicol, la gentamicina y la pakma. En otro estudio
posterior (Frontoso y col., 2008), se observd mqeedstreptococos eran
resistentes a la accidén de la kanamicina, la geaitzeny la enrofloxacina,
mientras que la amoxicilina/acido clavulanico inaibasi el 90% de dichas
bacterias. ParaStaphylococcus aureusel antibidtico mas eficaz fue
también la amoxicilina/acido clavulanico. En cuaat&scherichia coli el
735%, el 719% vy el 78,1% eran sensibles a emnxadioa,
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trimetoprim/sulfametoxazol y amoxicilina/acido aldénico
respectivamente. Este mismo microorganismo tamiéstro sensibilidad

a la kanamicina (67,2%) y la gentamicina (73,5%) Euanto a
Pseudomonas aerugingsfue sensible a la mayoria de antibidticos, con
excepcion de la gentamicina. En otro estudio seerghson resultados
similares paraEnterococcus faecalisque mostré6 ser resistente a la

penicilina y sensible a ampicilina (Metzidie y ¢&006).

Como se puede observar, los resultados obtenidosl @nesente
estudio difieren con los publicados anteriormeri®. el caso de la
penicilina, Shin y col. (1979) observaron que Iagreptococos eran
sensibles a la accidén de este antibiotico. Sin egaban nuestro estudio
observamos que solo el 31.8% de los cultivos fuesiske a dicho
antibiotico. En contrapartida, nuestros resultadmsnciden con los
obtenidos por Metzidie y col. (2006), quienes obmem que los

enterococos eran resistentes a este antibiotico.

Respecto a la sensiblidad de la amoxicilina /ad@wulanico, en
nuestro estudio se observo un porcentaje de skaaibinferior al 45.0%
en estreptococog;scherichia coliy estafilococos, lo cual difiere de los
resultados obtenidos por Frontoso y col. (20083, musieron de manifiesto
que éste era un antibiotico eficaz para el tratamiele las endometritis

equinas causadas por estos microorganismos eretoncr

En el caso de la kanamicina, Frontoso y col (2@fervaron que
Escherichia coliera sensible a este antibiético, mientras que wEstro
estudio solo el 41.7% de los cultivos lo fueronr b contrario, los
resultados si son coincidentes para los estrepieapee demostraron una

elevada resistencia.

101



En cuanto a la sensibilidad de la gentamicina,destuanteriores
(Frontoso y col., 2008) observaron que era un it eficaz en los
casos de endometritis equina causadosHszherichia coliy Klebsiella
spp., Sin embargo, en nuestro estudiebsiella spp.,fue resistente a la
accion de la gentamicinaBscherichia colifue sensible en el 53.3% de los
cultivos. Por otro lado, mientras que en el estdéid-rontoso y col. (2008)
Pseudomonaspp.,y estreptococos eran resistentes a la gemitemnien
nuestro estudio la sensibilidad de estos microasgars fue del 52.4% vy el

46.0% respectivamente.

Por dltimo, la ampicilina, segun los resultadosMetzidie y col
(2006), es un antibidtico sensible en el caso destalometritis causadas
por enterococos. Sin embargo, de acuerdo a nuesso#tados, dichos

microorganismos eran resistentes a la accion defacilina.

Las diferencias existentes entre nuestros resuwtgdos obtenidos
en estudios anteriores pueden deberse a cambiodosuén las cepas de
los distintos microorganismos, de manera que se/h@lito mas resistentes

a la accioén de los diferentes antibioticos utilzsen este estudio.
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Tabla E2.1.1 Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la gentamicina.

Gentamicina (GM10)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total

Escherichia coli 32 (53.3) 12 (20.0) 16 (26.7 60
Staphylococcuspp. 38 (43.7) 18 (20.7) 31 (35.6 87
Streptoccocuspp., 29 (46.0) 6 (9.5) 28 (44.5 63
Pseudomonaspp. 22 (52.4) 8 (19.1) 12 (28.5 42
Klebsiellaspp. 9 (31.0) 3(10.4) 17 (58.6 29
Enterobactespp. 12 (60.0) 4 (20.0) 4 (20.0 20
Proteusspp. 3(25.0) 3 (25.0) 6 (50.0 12
Serratiaspp. 7(77.8) 2(22.2) 0 (0.0 g
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 1 (50.0) 1(50.0 2
Myroidesspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Bordetellaspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Micrococcusspp. 2 (66.7) 1(3.3) 0 (0.0 3
Aeromonas hydrophila 3 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 3
Citrobacterspp. 1(25.0) 1(25.0) 2 (50.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3 3
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 1
Agrobacterium radiobacter 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Total 166 (48.3) 60 (17.4 118 (34.3) 344
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Tabla E2.1.2Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la amikacina.

Amikacina (AK30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 38 (63.3) 17 (28.3) 5(8.4 60
Staphylococcuspp. 45 (51.7) 21 (24.1) 21 (24.2 87
Streptoccocuspp. 25 (39.7) 15 (23.8) 23 (36.5 63
Pseudomonaspp. 31 (73.8) 6 (14.3) 5(11.9 42
Klebsiellaspp. 17 (58.6) 7 (24.1) 5(17.3 29
Enterobactespp. 11 (55.0) 7 (35.0) 2 (10.0 20
Proteusspp. 8 (66.7) 2 (16.7) 2 (16.6 12
Serratiaspp. 7 (77.8) 0 (0.0) 2 (22.2 d
Ochrobactrum anthropi 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Myroidesspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Bordetellaspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Micrococcusspp. 2 (66.6) 0 (0.0) 1(33.3 3
Aeromonas hydrophila 2 (66.6) 1(33.3) 00.0 3
Citrobacterspp. 2 (50.0) 1(25.0) 1(25.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3 3
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 1
Agrobacterium radiobacter 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Total 197 (57.3) 78 (22.7 69 (20.¢ 344
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Tabla E2.1.3Resumen general de los resultados de sensibilidad
obtenidos para la Ampicilina.

Ampicilina (AMP10)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 10 (16.7) 12 (20.0) 38 (63.3 D
Staphylococcuspp. 33 (37.9) 11 (12.6) 43 (49.5 87
Streptoccocuspp. 13 (20.6) 13 (20.6) 37 (58.8 3
Pseudomonaspp. 7 (16.7) 5(11.9) 30 (71.4 42
Klebsiellaspp. 2 (6.9) 2 (6.9 25 (83.2 29
Enterobactespp. 1(5.0) 5 (25.0) 14 (70.0 20
Proteusspp. 2 (16.7) 0 (0.0) 10 (83.3 12
Serratiaspp. 4 (44.4) 0 (0.0) 5 (55.6 g
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Myroidesspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Bordetellaspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Micrococcusspp. 0 (0.0) 1(33.3) 2 (66.7 3
Aeromonas hydrophila 1(33.3) 0 (100.0) 2 (66.7 3
Citrobacterspp. 1(25.0) 1(25.0) 2 (50.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3 3
Vibrio parahaemolyticus 0 (0.0) 1 (100.0) 0 (0.0 1
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 2 (100.0) 0 (0.0 2
Total 77 (22.4) 54 (15.7 213 (61.9) 344
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Tabla E2.1.4Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Penicilina.

Penicilina (P10)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 8 (13.3) 5(8.3) 47 (78.3 60
Staphylococcuspp. 20 (23.0) 10 (11.5) 57 (65.5 8y
Streptoccocuspp. 20 (31.8) 6 (9.5) 37 (58.7 63
Pseudomonaspp. 5(11.9) 2(4.8) 35(83.3 42
Klebsiellaspp. 3(10.3) 0 (0.0) 26 (89.7 29
Enterobactespp. 2 (10.0) 0 (0.0) 18 (90.0 20
Proteusspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 12 (100.0 12
Serratiaspp. 0 (0.0) 1(11.2) 8 (88.9 d
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Myroidesspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Bordetellaspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Micrococcusspp. 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.7 3
Aeromonas hydrophila 0 (0.0) 0 (0.0) 3 (100.0 3
Citrobacterspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 4 (100.0 4
Kluveriaspp. 0 (0.0) 2 (66.7) 1(33.3 3
Vibrio parahaemolyticus 0 (0.0) 0 (0.0) 1(100.0 1
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Total 59 (17.2) 26 (7.6 259 (75.2 344
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Tabla E2.1.5Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Doxiciclina.

Doxiciclina (D30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 3 (5.0 20 (33.3) 37 (61.7 60
Staphylococcuspp. 22 (25.3) 21 (24.1) 44 (50.6 87
Streptoccocuspp. 9(14.3) 24 (38.1) 30 (47.6 63
Pseudomonaspp. 4 (9.5) 14 (33.3) 24 (57.2 42
Klebsiellaspp. 2 (6.9) 11 (37.9) 16 (55.2 29
Enterobactespp. 2 (10.0) 7 (35.0) 11 (55.0 20
Proteusspp. 0 (0.0) 5(41.7) 7 (58.3 12
Serratiaspp. 1(11.2) 2 (22.2) 6 (66.7 9
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Myroidesspp. 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Bordetellaspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 2
Micrococcusspp. 2 (66.7) 1(33.3) 0(0.0 3
Aeromonas hydrophila 0 (0.0) 1(33.3) 2 (66.7 3
Citrobacterspp. 1(25.0) 2 (50.0) 1(25.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.7 3
Vibrio parahaemolyticus 0 (0.0) 1 (100.0) 0(0.0 1
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 1 (50.0) 1(50.0 2
Total 50 (14.5) 110 (32.0 184 (53.5) 344
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Tabla E2.1.6Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Kanamicina.

Kanamicina (K30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total

Escherichia coli 25 (41.7) 14 (23.3) 21 (35.0 60D
Staphylococcuspp. 20 (23.0) 21 (24.1) 46 (52.9 87
Streptoccocuspp. 18 (28.6) 14 (22.2) 31 (49.2 63
Pseudomonaspp. 21 (50.0) 7 (16.7) 14 (33.3 4p
Klebsiellaspp. 10 (34.5) 6 (20.7) 13 (44.8 29
Enterobactespp. 11 (55.0) 5 (25.0) 4 (20.0 20
Proteusspp. 6 (50.0) 1(8.3) 51417 12
Serratiaspp. 5 (55.6) 3 (33.3) 1(11.1 9
Ochrobactrum anthropi 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Myroidesspp. 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Bordetellaspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 2
Micrococcusspp. 2 (66.7) 0 (0.0) 1(33.3 3
Aeromonas hydrophila 2 (66.7) 1(33.3) 0 (0.0 3
Citrobacterspp. 1(25.0) 1(25.0) 2 (50.0 4
Kluveriaspp. 2 (66.7) 0 (0.0) 1(33.3 3
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 1
Agrobacterium radiobacter 2 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0 2
Total 130 (37.8) 73 (21.2 141 (41.0) 344
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Tabla E2.1.7Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Neomicina.

Neomicina (N30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 20 (33.3) 14 (23.3) 26 (43.3 60D
Staphylococcuspp. 33 (37.9) 21 (24.1) 33 (37.9 87
Streptoccocuspp. 18 (28.6) 22 (34.9) 23 (36.5 63
Pseudomonaspp. 14 (33.3) 16 (38.1) 12 (28.6 4p
Klebsiellaspp. 4 (13.8) 12 (41.4) 13 (44.8 29
Enterobactespp. 10 (50.0) 3 (15.0) 7 (35.0 20
Proteusspp. 4 (33.3) 3 (25.0) 5417 12
Serratiaspp. 4 (44.4) 2 (22.2) 3(33.3 9
Ochrobactrum anthropi 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Myroidesspp. 1 (50.0) 1 (50.0) 0(0.0 2
Bordetellaspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 2
Micrococcusspp. 2 (66.7) 1(33.3) 0(0.0 3
Aeromonas hydrophila 2 (66.7) 0 (0.0) 1(33.3 3
Citrobacterspp. 0 (0.0) 2 (50.0) 2 (50.0 4
Kluveriaspp. 0 (0.0) 2 (66.7) 1(33.3 3
Vibrio parahaemolyticus 0 (0.0) 1 (100.0) 0(0.0 1
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Total 115 (33.4) 100 (29.1 129 (37.5) 344
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Tabla E2.1.8Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Apramicina.

Apramacina (APR15)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 11 (18.3) 12 (20.0) 37 (61.7 60D
Staphylococcuspp. 18 (20.7) 7(8.1) 62 (71.2 87
Streptoccocuspp. 8 (12.7) 11 (17.5) 44 (69.8 63
Pseudomonaspp. 10 (23.8) 4 (9.5) 28 (66.7 42
Klebsiellaspp. 6 (20.7) 8 (27.6) 15 (51.7 29
Enterobactespp. 1(5.0) 9 (45.0) 10 (50.0 20
Proteusspp. 4 (33.3) 2 (16.7) 6 (50.0 12
Serratiaspp. 2 (22.2) 1(11.2) 6 (66.7 9
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Myroidesspp. 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Bordetellaspp. 0 (0.0) 1 (50.0) 1(50.0 2
Micrococcusspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 3 (100.0 3
Aeromonas hydrophila 0 (0.0) 0(0.0) 3 (100.0 3
Citrobacterspp. 1(25.0) 0 (0.0) 3(75.0 4
Kluveriaspp. 0 (0.0) 1(33.3) 2 (66.7 3
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 1
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 2 (100.0) 0 (0.0 2
Total 63 (18.3) 58 (16.9 223 (64.8) 344
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Tabla E2.1.9Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Ticarcilina.

Ticarcilina (TIC75)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total

Escherichia coli 17 (28.3) 7(11.7) 36 (60.0
Staphylococcuspp. 29 (33.3) 16 (18.4) 42 (48.3
Streptoccocuspp. 27 (42.9) 11 (17.5) 25 (39.6
Pseudomonaspp. 13 (31.0) 4 (9.5) 25 (59.5
Klebsiellaspp. 7 (24.1) 1(3.5) 21 (72.4
Enterobactespp. 9 (45.0) 4 (20.0) 7 (35.0
Proteusspp. 1(8.3) 1(8.3) 10 (83.3
Serratiaspp. 1(11.2) 4 (44.4) 4(44.4 !
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Myroidesspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Bordetellaspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Micrococcusspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 3 (100.0
Aeromonas hydrophila 0 (0.0) 1(33.3) 2 (66.7
Citrobacterspp. 3 (75.0) 0 (0.0) 1(25.0
Kluveriaspp. 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3

Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0
Agrobacterium radiobacter 1 (50.0) 1 (50.0) 0 (0.0 2
Total 110 (32.0) 51 (14.8 183 (53.2)
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Tabla E2.1.10Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Amoxicilina/acido Clavulanico.

Amoxicilina/acido clavulanico (AMC30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 14 (23.3) 6 (10.0) 40 (66.7 60
Staphylococcuspp. 39 (44.8) 10 (11.5) 38 (43.7 87
Streptoccocuspp. 27 (42.9) 13 (20.6) 23 (36.5 63
Pseudomonaspp. 8 (19.1) 4 (9.5) 30 (71.4 42
Klebsiellaspp. 7 (24.1) 2 (6.9) 20 (69.0 29
Enterobactespp. 4 (20.0) 3 (15.0) 13 (65.0 20
Proteusspp. 1(8.3) 0 (0.0) 11 (91.7 12
Serratiaspp. 6 (66.7) 0 (0.0) 3(33.3 g
Ochrobactrum anthropi 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Myroidesspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Bordetellaspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Micrococcusspp. 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.67 K
Aeromonas hydrophila 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.7 3
Citrobacterspp. 2 (50.0) 0 (0.0) 2 (50.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3 K
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.09 1
Agrobacterium radiobacter 2 (100.0) 0 (0.0) 080.0 2
Total 115 (33.4) 39 (11.3 190 (55.3) 344
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Tabla E2.1.11Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Cefalordina.

Cefalordina (CR30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total

Escherichia coli 9 (15.0) 5(8.3) 46 (76.7 6(
Staphylococcuspp. 18 (20.7) 2(2.3) 67 (77.0

Streptoccocuspp. 9(14.3) 4 (6.4) 50 (79.3

Pseudomonaspp. 7 (16.7) 0 (0.0) 35 (83.3 42
Klebsiellaspp. 6 (20.7) 2 (6.9) 21 (72.4 24
Enterobactespp. 3 (15.0) 0 (0.0) 17 (85.0 2(
Proteusspp. 1(8.3) 2 (16.7) (75.0 12
Serratiaspp. 1(11.2) 0 (0.0) 8 (88.9 g
Ochrobactrum anthropi 0 (0.0) 0 (0.0) (100.0 2
Myroidesspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Bordetellaspp. 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Micrococcusspp. 2 (66.7) 0 (0.0) 1(33.3 3
Aeromonas hydrophila 0 (0.0) 0 (0.0) 3 (100.0 3
Citrobacterspp. 0 (0.0) 1 (25.0) 3(75.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3 K
Vibrio parahaemolyticus 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (100.0 1
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Total 58 (16.9) 17 (4.9 269 (78.2 34
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Tabla E2.1.12Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Trimetropim/sulfametoxazol.

Trimetoprim/sulfametoxazol (SXT)

Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 13 (36.1) 9 (25.0) 14 (38.9 36
Staphylococcuspp. 21 (40.4) 11 (21.2) 20 (38.5 5p
Streptoccocuspp. 14 (29.8) 8 (17.0) 25 (53.2 4y
Pseudomonaspp. 11 (55.0) 3 (15.0) 6 (30.0 20
Klebsiellaspp. 4 (23.5) 6 (35.3) 7(41.2 17
Enterobacterspp. 10 (62.5) 2 (12.5) 4 (25.0 16
Proteusspp. 1(25.0) 0 (0.0) 3(75.0 4
Serratiaspp. 3 (60.0) 2 (40.0) 0(0.0 5
Ochrobactrum anthropi (0.0) 1 (100.0) 0 (0.0 1
Micrococcusspp. 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (100.0 2
Aeromonas hydrophila 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Citrobacterspp. 1(25.0) 0 (0.0) 3(75.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.7 3
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 1
Agrobacterium radiobacter 1 (50.0) 1 (50.0) 0(0.0 2
Total 82 (38.7) 43 (20.3 87 (41.G 212
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Tabla E2.1.13Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Cefoxitina.

Cefoxitina (FOX30)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 20 (55.6) 7(19.7) 9 (25.0 36
Staphylococcuspp. 18 (34.6) 18 (34.6) 16 (30.8 5p
Streptoccocuspp. 22 (46.8) 12 (25.5) 13 (27.7 air
Pseudomonaspp. 11 (55.0) 6 (30.0) 3(15.0 20
Klebsiellaspp. 8 (47.1) 5 (29.4) 4(23.5 17
Enterobactespp. 7 (43.8) 4 (25.0) 5(31.2 16
Proteusspp. 4 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 4
Serratiaspp. 3 (60.0) 0 (0.0) 2 (40.0 5
Ochrobactrum anthropi 1 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 1
Micrococcusspp. 2 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 2
Aeromonas hydrophila 2 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 2
Citrobacterspp. 2 (50.0) 0 (0.0) 2 (50.0 4
Kluveriaspp. 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.7 3
Vibrio parahaemolyticus 1 (100.0) 0 (0.0) (0.0 1
Agrobacterium radiobacter 1 (50.0) 0 (0.0) 1(50.0 2
Total 103 (48.6) 52 (24.5 57 (26.9) 212
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Tabla E2.1.14Resumen general de los resultados de sensibilidad

obtenidos para la Oxitetraclina.

Oxitetraciclina (OT)
Bacteria
Sensible Intermedio Resistente
N (%) N (%) N (%) Total
Escherichia coli 9(33.3) 6 (22.2) 12 (44.4 27
Staphylococcuspp. 16 (34.8) 17 (37.0) 13 (28.3 46
Streptoccocuspp. 19 (44.2) 9 (20.9) 15 (34.9 43
Pseudomonaspp. 2 (10.5) 10 (52.6) 7 (36.8 19
Klebsiellaspp. 4 (26.7) 2 (13.3) 9 (60.0 15
Enterobactespp. 4 (36.4) 4 (36.4) 3(27.3 11
Proteusspp. 1(25.0) 2 (50.0) 1(25.0 4
Serratiaspp. 1(20.0) 2 (40.0) 2 (40.0 5
Ochrobactrum anthropi 1 (100.0) 0 (0.0) 0(0.0 1
Micrococcusspp. 1 (50.0) 0 (0.0) 1 (50.0) 2
Citrobacterspp. 1(33.3) 0 (0.0) 2 (66.7 3
Kluveriaspp. 0 (0.0) 2 (66.7) 1(33.3 3
Agrobacterium radiobacter 0 (0.0) 1 (100.0) 0(0.0 1
Total 59 (32.8) 55 (30.6 66 (36.7) 180
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Tabla E.2.1.15Antibidticos intrauterinos utilizados mas habitaahte en el tratamiento de la endoendometritis
(Adaptado de Blanchard y col., 2003.Manual of EquReproduction)

Penicilina (Na o K)

Muy eficaz para infecciones pStreptococcuspp.

Gentamicina sulfato

Altamente eficaz. No irritaotendo se mezcla a igual volumen con Nakl€@iluido con solucion salina

Ampicilina

Es necesario utilizarla muy diluido mr elevado grado de irritabilidad

Carbenicilina Utilizada para el tratamiento de dafenes persistentes pdtseudomonaspp., combinada de manera alterna con
aminoglucdésidos

Ticarcilina Utilizada en infecciones pBseudomonaspp. No utilizarlo en infecciones piebsiellaspp.

Timentina Antibiético de amplio espectro para muchacterias Gram+ y Gram-. Contiene ticarcilin@ig@ clavulanico para evitar la

accion de lag-lactamasas

Amicacina sulfato

Utilizada en infecciones por RE®uonas spp., Klebsiella spp., y bacterias Grasistentes. Hay que mezclarlo a pat
iguales con NaHCO3 vy diluirlo con solucion salina

tes

Ceftiofur sédico

Cefalosporina de tercera generaditibidtico de amplio espectro para bacteriaan®r y Gram-

Kanamicina sulfato

No utilizar en yeguas que dehdnirse porqué es toxica para los espermatozoides

Polimixina B

Utilizada para bacterias Gram-, sdioo Pseudomonaspp.

Neomicina sulfato

Utilizada en infecciones p@cherichia colsensibles a este antibidtico. Puede ser irritante
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Experiencia 3



E3. EFICACIA DEL TRATAMIENTO DE LOS PROCESOS DE
ENDOMETRITIS EN YEGUAS. SEGUIMIENTO DE 48 CASOS.

E3.1. INTRODUCCION

Las yeguas a tratar por problemas de infertilidsglen ser aquéllas
gue no logran quedarse prefiadas tras varios ceteecutivos por monta
natural 0 inseminacion artificial con el uso de sptales de fertilidad
comprobada. Observamos una amplia variedad de ye@gifectadas
(diversas razas y edades), ademas de la existelgcigroblemas de
etiologia diversa como problemas anatémicos deilkeav(pneumovagina,
urovagina, desgarros rectovaginales...), problemastei®s péndulos en
yeguas de avanzada edad y, principalmente, yeguaspmblemas de

endometritis de etiologia infecciosa.

El presente estudio se ha centrado en los probleteasgndole
infeccioso, realizando, en primer lugar, un estudimlogico del/los
microorganismo/s implicados, tal y como se ha diesen el apartado E1 y
el posterior analisis de la sensibilidad antibebtde los microorganismos
aislados, descrito en el apartado E2. Tras estmzeg@imientos, la tercera
parte de la presente Tesis Doctoral ha consistidearar la eficacia de
los tratamientos aplicados en algunas de las yeafaagdas.

Para ello, en la mayoria de los casos, se aprowdain@&mo celo ya
que éste dura entre 7 y 9 dias, aunque en muchpassel celo se
prolongaba hasta 15 dias. Una vez conocida lakskaail antibidtica del
microorganismo aislado en cada caso, se elegidibidico mas adecuado
en funcion de los resultados del laboratorio yosite del producto para el

propietario.
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E3.2. MATERIAL Y METODOS
E3.2.1. Disefo del estudio

Se seleccionaron un total de 48 yeguas con probklemanfertilidad
en las que, posteriormente, se llevdo a cabo elndsigo etioldgico
microbioldgico de dicha patologia. Los animalegdueseleccionados para
el seguimiento del caso en base a problemas delfatt sin saber qué era
lo que determinaba su patologia.

El criterio de seleccidon era que la yegua no queg@aeifiada, por
métodos convencionales. Normalmente, las muestrescegian en yeguas
qgue habian resultado positivas tras realizar uotogia endometrial y con
un historial reproductivo determinado. En todosdasos, eran claramente

candidatas a realizar un estudio microbioldgico.
E3.2.2. Yeguas analizadas

Todas las yeguas incluidas en la Experiencia 3gmiaw de la isla
de Gran Canaria. De las 48 hembras, 4 eran yedRias 2% eran PSly 18
eran cruzadas. La edad de los animales fue detdadéids, con una media

de 9 anos.

E3.2.3. Tratamiento de la endometritis y evaluaciéde su eficacia

El protocolo inicial de actuacion siempre fue esmo a nivel de
campo: 1) limpieza e higiene de la zona vulvartorec aledafios, con
abundante agua directa, 2) limpieza y desinfecaon papel secante
impregnado en solucion de povidona yodada diluidéade toda la zona
descrita anteriormente. A continuacién, en todssclksos, se realizaba un
lavado uterino con solucién salina estéril, adntiarslo posteriormente el

antibiético de eleccion.
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Las herramientas o material utilizados para eldavaterino fueron:
una sonda estéril de un metro de longitud con ag@een forma de ventana
para facilitar el retorno del liquido introducido el utero, un fonil estéril
gue se conectaba a la porcion externa de la sardapermitir el paso de
fluido hacia el interior del Utero, asi como guantie exploracion estéril,

los cuales siempre se lubrificaban antes de intidds en el utero.

El procedimiento a seguir fue, habitualmente, ekcd®o a
continuacion: una vez introducida la mano a trale$a vagina y guiando
la sonda, se localizaba por palpacion el cérvixinagse rebasaba y se
introducia la sonda en el utero. Seguidamente okxaba el fonil y se
introducia medio litro de solucién salina estégilitandolo rapidamente
para permitir el drenaje del liquido. Esta opena@é repetia nuevamente
con el otro medio litro de solucion salina restanteosteriormente, cuando
ya se habia eliminado todo o la mayor parte daldimuterino, se procedia
a introducir el antibiético de eleccion medianteuta jeringa estéril. El
tratamiento completo se repetia todos los diascdl. Ademas, los
animales se monitorizaban a dias alternos con agrafo portétil (SIUI-
CTS 200V), (Practice C.V.M., Tudela, Navarra, Espaidtilizando una
sonda SIUI transrectal de 5 Mhz. Cuando se detedtapresencia de un
foliculo preovulatorio de 40 mm, se procedia aizaala inseminacion de
la yegua y se inducia a la ovulacion con Gonadwotaooriénica Humana
(hCG LEPORI 2500 U.I).

Cabe destacar que las primeras siete yeguas (6}ase lavaron
con un litro de solucion salina estéril y se indajovulacion con 3500 UL.I.
de Gonadotropina Coridnica Humana (hCG). A pasil@2 se utilizaron
2 litros de solucién salina estéril en cada lavatkrino ya que, de ese

modo, el liquido obtenido tras el lavado era mawib y se obtenian
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mejores resultados. Asimismo, se cambio la dosik@® empleada a la
hora de la induccion a la ovulacion empleando 2800 ya que en el

transcurso del estudio se observé que las yegumstisias a tratamiento
ovulaban a dosis mas bajas, abaratando asi elamsiguales resultados y

hormonando menos a las pacientes.

En aquellas yeguas que, después de varios tratasi@ontinuaban
quedando vacias, se cubrian mediante inseminactditia. A las 48
horas, se monitorizaban de nuevo, y en aquellasagegue ya habian
ovulado se daba por finalizado el tratamiento ydaas que aun no lo
habian hecho se volvia a realizar lavado y cubribi@sta que las mismas

terminasen su ovulacion.

Los antibidticos administrados como tratamientoaimterino fueron
amikacina (Amicacina-Braun, Solucion para infusit®mg/ml, B.braun
medical, s.a,Espafia), ampicilina (ampicilina labmra Antibioticos de
México-,), apramicina (Girolan 200,Elanco Valquimic Espafia,
gentamicina, (gentamiciana braun al 6%. Espana)arke&cina (Kantrex,
GrupoBristol-Meyers  Squibb,Espafia), penicilina (Dajpen-strep,
Fordoge,Pfizer, Espafa) y trimetoprim sulfamida iziifr,Grappiollo,
Italia). A continuacion, se describen algunas daré&ticas de interés en

referencia al uso terapéutico de los mismos:

AMIKACINA (AMIGLYDE-V, AMICACINA SULFATO)

La amikacina sulfato es un antibiético aminogludéssemisintético
derivado de la kanamicina. Su eficacia en infecsorcausadas por
Escherichia coli Pseudomonaspp. yKlebsiella spp. se ha demostrado

clinicamente en el caballo.
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Segun la farmacocinética de este antibidtico, ssmeenda la
infusion intrauterina de 2 gramos de Amiglyde-V {@amina sulfato)
diariamente durante 3 dias consecutivos en yegNas.obstante, el
medicamento no se absorbe apreciablemente de nesisthaica después

de la infusion intrauterina.

APRAMICINA

La apramicina es un antibiético del grupo de los aglindsidos,
que se utiliza en veterinaria, pero no en medibimaana. Esta formada
por dos residuos de azufre y una desoxiestreptamoaosubstituida.
Producido por la bacteri@treptomyces tenebrariuksta indicada para el
tratamiento de diversas infeccidons por bacteri@am-negativas en

animales, como coliformes o salmonelas

GENTAMICINA

La gentamicina es un antibiético aminoglucésid@auaiplio espectro.
Actia sobre bacterias gramnegativas  aerobias, yewtio
enterobacteriaceasPseudomonasspp., y Haemophilus spp., Actla
también sobre estafilococos$staphylococcus aureug Staphylococcus
epidermidi$ incluyendo cepas productoras de penicilinasagtectividad
muy limitada sobre estreptococos. Carece de aativisbbre bacterias

anaerobias. Indicado para el tratamiento de ind@es en equinos (no
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destinados al consumo humano), tanto del tractaotoggmario, como

respiratorio. También es eficaz en colibacilosssiynonelosis en potros.

PENICILINA

La penicilina procainica es un antibiétigelactamico que actla
impidiendo la sintesis de la pared bacteriana. ihalbestreptomicina es
un antibidtico aminoglucésido, que ejerce su accemtibacteriana
mediante la union irreversible de la subunidad 3@8 ribosoma
bacteriano. Se ha observado actividad sinérgica ddiva entre
bencilpenicilna y dihidroestreptomicina en entepns) estafilococos,

estreptococofasteurellaspp.

AMPICILINA

La ampicilina es un antibiotico penicilinico semtsiico, de amplio
espectro y activo por via oral. Aunque es mas adajive las penicilinas
naturales no estable frente a las beta-lactamashi@das por bacterias -
postitivas 0 -negativas. La ampicilina se utilizarg el tratamiento de
infecciones debidas a organismos susceptibles danmutitis media, la

sinusitis y las cistitis.

El espectro de accion de la ampicilina comprendesitigos vy
negativos aerobios incluyendo cepasdberichia coli, Klebsiellaspp., y

Haemophiluspp.
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KANAMICINA

La kanamicinaes un antibiético del grupo de los aminoglucosidos,
de amplio espectro, bactericida, activo sobre basteGram positivas,
Gram negativas lycobacteriunspp., por lo que se indica en una amplia
gama de infecciones. Indicado en el tratamientmf@eciones provocadas
por gérmenes sensibles a la kanamicina c@tephylococcus aureus
Proteusspp., Escherichia coliShigellaspp., Mycobacterium tuberculosis

etc.

Una vez detectada la ovulacién mediante ecogredéiagalizaba un
diagnodstico de gestacion a los 21 dias, revisan@sspositivas a los 45
dias post-ovulacion por si se habia producido wralisey embrionaria.
Sabemos que las yeguas sufren un alto porcentajeedesorcion
embrionaria, principalmente cuando se produce Iplamacion del
embridn en el cuerpo del Utero. El retraso enaddéizacion del diagndstico
(a los 21 dias) en discrepancia con lo descritla diteratura a los 14 o 15
dias (Mckinnon y col., 1992) no supone una dife@sastancial. Por otro
lado, aquellas yeguas en las que el tratamientbaida sido eficaz, la
yegua volvia a estar en celo y podia iniciarse Emm nuevamente,
ahorrandose el propietario la visita anterior dagdostico de gestacion.
Ademas, en algunas ocasiones, las vesiculas erabdasrpueden ser muy
pequefias y pasar desapercibidas a la detecci@cdgtafo. A los 21 dias

de gestacion, la vesicula embrionaria tiene unfiand#icil de no detectar.
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E3.3. RESULTADOS Y DISCUSION

La figura E3.1 muestra, de modo genérico, el pdegerde yeguas
donde el tratamiento antibiético resultd positigonsiderando la posterior
gestacion o no de dichos animales post-tratamidrgs. figuras E3.2 y
E3.3 muestran los agentes bacterianos implicashbs &n los casos en los
que el tratamiento antibidtico resulté exitoso commw el que resultd
infructuoso. Finalmente, en la tabla E3.1 se ofrece descripcion
detallada de los resultados individuales post+maato en funcion del
microorganismo identificado en la Experiencia 1l yamtibiotico utilizado
en funcion de la Experiencia 2. Para ello, y aétibfle aportar informacion
epidemioldgica relevante, indicamos nuevamenteagla caso la edad, la
raza de la yegua, el diagnostico microbiologico ly peocedimiento
especifico realizado. Finalmente, en el aparatado otdservaciones,

describimos la eficacia o no del tratamiento.

Figura E3.1: Porcentaje de hembras gestantes post-tratamiento

Gestacion post-tratamiento

B NEGATIVAS m POSITVAS
Tal y como podemos observar, el indice de fertlideumentoé
considerablemente en las yeguas tratadas con ibiédnb de eleccion,

hecho por el cual hubo un aumento directo en raieasuistica.
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El tratamiento utilizado habitualmente para solnaio la
endometritis en yeguas susceptibles se basa engiacion del Utero con
solucion salina fisiolégica o Ringer lactato, supdmtado o no con
antibiético en funcion del resultado del cultivogompafiada de la
administracion de farmacos ecbdlicos para facillerexpulsion del
contenido uterino. Estudios previos (Williamsonot.c1987; Brinsko y
col., 1990; Katila, 1995) han establecido que elnmato Optimo para tratar
las yeguas susceptibles es a las 4-8 horas déteion y es asi como se
ha venido haciendo en clinica de manera rutindeiste periodo de

tratamiento se basa en dos hechos.

Por un lado, después de la cubricidon, el semensitaagntre media
hora y 4 horas para alcanzar los oviductos (Bd®82; Scott, 2000) Entre
cinco y diez minutos después de la cubricion, @laise contrae de manera
frecuente, permitiendo la redistribucion del serndemtro del lumen
uterino, tanto craneal como caudalmente. Durant@ elstribucion
transuterina, no todo el eyaculado es transporta@ca los cuernos
uterinos, si ho que una parte se drena hacia efiext través del cérvix
(Katila y col., 2000). Asi, realizar un lavado uterantes de las 4 horas,

disminuiria las posibilidades de una gestacion.

Por otro lado, la presencia de espermatozoidesadéak lumen pone
en marcha la respuesta inmunitaria del Gtero. iragoa célula en llegar
son los polimorfonucleares neutréfilos (PMNs), lasiales migran
siguiendo un gradiente quimiotactico iniciado pdrtejido lesionado
(Kaplanski y col., 2003). Los primeros PMNs apaneea el Utero media
hora después de la cubriciébn o la inseminaciériic@ali alcanzando su

pico maximo entre las 4 y las 8 horas post-cubmiiGatila, 1995).
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En el caso del presente estudio, el tratamientoemdometritis
consistio en la infusidbn de solucién salina fisgi@ con antibidtico
sensible al microorganismo aislado determinado ameli antibiograma.
Este tratamiento se iniciaba al principio del egte® realizaba diariamente
hasta que, ecograficamente, se detectaba un lésdlrico de 40 mm o
superior, momento en el que se procedia a la ims&mdin artificial o a la
monta natural. Cuarenta y ocho horas despuésmenéa o inseminacion,
se procedia a realizar una nueva ecografia parprobar si la yegua habia
ovulado o no. En el supuesto de que no se hubrecugido la ovulacion,
se realizaba un nuevo lavado uterino y se repetiambnta o la
inseminacién en cada caso, mientras que en aqualisas que habia

tenido lugar la ovulacion, se daba por concluidimagamiento.

Figura E3.2: Microorganismos implicados en los casos en losefjue

tratamiento resulto eficaz

Tratamiento eficaz. Bacterias implicadas

Otros W Enterobacter spp
Escherichia coli W Klebsiella spp
B Pseudomonas spp Staphylococcus spp

m Streptococcus spp
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En el presente trabajo, después de aplicar entratdo, el 62,4%
(30/48) de las yeguas quedaron gestantes, mieqikagste no fue eficaz
en el 37,6% (18/48) restante. Una de las posibtesas para que el
tratamiento sea o0 no eficaz, son los cambios degeves en el
endometrio, es decir, la presencia de fibrosislatatiion de las glandulas
endometriales. Estos cambios estan asociados, e, @ala edad, de
manera que, cuanto mas vieja es la yegua, maydosarambios. El grupo
de yeguas que no quedd gestante tenia una medaadeade 8 afios (rango
5-12 afios), mientras que el grupo de yeguas gqageexlé gestante tenia
una media de edad de 9 afos (rango 4-15 afos)pddiia descartarse la
edad como un factor para la eficacia del trataraie®i bien es cierto que
los cambios degenerativos del endometrio deben dsterminados
mediante la realizacién de una biopsia uterind@raddrse de un estudio de
campo, no siempre fue posible obtenerla, por lorgquse pudo determinar
el grado real de las alteraciones endometrialepeeentaba cada una de
las yeguas. Por lo tanto, seria necesario estadigrofundidad la posible
relacion existente entre los cambios degeneratidelsendometrio y la

capacidad de respuesta al tratamiento antibidtico.

Por otro lado, la posible eficacia del tratamiemodria estar
relacionada con el tipo de microorganismo obtemiddos cultivos. En el
grupo de yeguas que no quedaron gestantes despuémtdmiento, el
microorganismo aislado con mayor frecuencia 8iaphylococcuspp.,
contabilizando un 44,4% del total de los aislandsntseguido de las
enterobacterias, incluyendfscherichia coli que contabilizaron un 33,4%
de los microorganismos aislados. En el caso dgdgsas que si quedaron
gestantes después del tratamiento, la proporcidmvserte, siendo mas

frecuentes las enterobacterias, que contabilizaebn38,5% de los
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microorganismos aislados, mientras qué&taphylococcus spp.
contabilizaron un 21,9%, seguidos geudomonaspp., que contabilizé
un 15,7%. Hay que tener presente que el aspectdalcalel tracto
reproductivo de la yegua, especialmente el vestibalginal y la fosa
clitoriana, contiene una gran variedad de bacteneduyendo patdégenos
potenciales como estreptococd¥hemoliticos, Escherichia coli y
Staphylococcus aureuéShin y col., 1979; Rozadle y Ricketts, 1980;
Hinrichs y col., 1988). Estas bacterias puedenodhicirse en el Utero

cuando se toma la muestra con el hisopo y contaamauestra obtenida.

También es importante recordar que las enteroliasteson
contaminantes habituales, lo cual puede motivar qgdehos
microorganismos pudieran no ser la causa real ddddilidad en dichos
animales. A su vez, tantéscherichia coli como Staphylococcuspp., y
Streptococcusspp., se han aislado en numerosos estudios como
componentes de la flora bacteriana normal del draeproductivo del
caballo y su presencia se ha detectado tambiéhsmen (Tibary y col.,
1975; Burns y col., 1975; Vaissaire y col., 198Tschner y Kosiniak,
1992; Klug y Sieme, 1992; Danek y col., 1993; Cletng col., 1993;
Madsen y Christensen, 1995; Malmgren y col., 1998kett y col., 1999;
Spergser y col., 2002; Corona y col., 2006), pajue la monta natural es

una posible via de contaminacion del tracto reprtmtifemenino.

En el caso de las yeguas infectadas Pegudomonaspp., en las
cuales se hizo e seguimiento del tratamiento, loisnales quedaron

gestantes tras el tratamiento en el 66,6% de kssca
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Tanto la técnica como el tipo de instrumento pétarter la muestra
para el cultivo tienen un impacto importante em@mero de bacterias
recogidas (Blanchard y col., 1981). Por lo queesap de haber intentado
mantener el maximo de asepsia a la hora de redaganuestras, no se
puede descartar la posibilidad de que haya halmdtaminacion de alguna
de ellas con flora bacteriana habitual del traefraductor femenino de la

yegua.

Otro punto a discutir es la utilizacion de un antibo al cual sea
sensible el microorganismo aislado del lumen uterin esta experiencia,
se realizd, un antibiograma previo a la identifiGaalel microorganismo..
En el caso de las yeguas que no quedaron gestahtd$,7% de las
mismas no se tratd con el antibiético de mayoribgéidad. En cuanto a las
yeguas que si quedaron gestantes, el porcentdges embras no tratadas
con el antibiético de mayor sensibilidad fue d&@,8iendo superior que el
de las yeguas que quedaron vacias. EI motivo dizawtia veces un
antibiotico al cual el microorganismo no era ehugyor halo de inhibicién,
se debid a cuestiones econdmicas de los propietdd® todos modos, no
hubo diferencia estadisticamente significativa eereimbos grupos de

yeguas.

Relacionado con el tipo de antibiético utilizadanmo tratamiento,
podriamos tener en cuenta también la duracionrd&lniiento. La media
general de la duracion del tratamiento fue de 88 (fango: 6-20 dias). Si
se analiza por separado la duracion del tratamiemtas yeguas gestantes
y las yeguas vacias, observamos que la media @eidnrdel tratamiento
es de 9,6 y 10,2 dias respectivamente, por lo quealdracion del

tratamiento no estaba relacionada con la eficadiancsmo.
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Figura E3.3. Microorganismos implicados en los casos en |l@seju

tratamiento result6 ineficaz

Tratamiento ineficaz. Bacterias implicadas

W Aerococcus viridans W Bordetella spp

W Enterobacter spp Escherichia coli

B Klebsiella ornithinolytica M Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus spp

Por altimo, cabe recordar la posibilidad de quelegrupo de yeguas
gue quedaron vacias se hubiera producido una meatrsaembrionaria
antes de que se realizara el diagnéstico de géstden el 61,1% (11/18)
de las yeguas vacias, el diagndstico de gestaeidaasizo el dia 28 post-
ovulacion o posteriormente. Es sabido que la tasé&edilizacion de las
yeguas subfértiles es igual que el de las yegutie$¢ alrededor del 80%
(Causey, 2006), pero alrededor del dia 14, la dasgestacion disminuye
hasta el 20% en las yeguas subfértiles, mientras egqu las fértiles se
mantiene en el 80% (Ball y col.,, 1986, 1989) PRwortdnto, cabe la
posibilidad, de que alguna de las yeguas si quapkstante, ésta hubiera
reabsorbido y no se hubiera detectado este heahoberdando asi el

porcentaje de éxito del tratamiento utilizado.
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Experiencia 3
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Tabla E3.1 Resultados individuales de cada una de las ydgataslas, especificando la edad, la raza, el

microorganismo aislado y el tratamiento adminisird®SI= pura sangre ingles; PRE= pura raza espafol

NO de Aislamiento
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L27 15 PSI Pseudomonaspp. Lavados uterinos con 1 litro de solucion salingrmdstina vez al dia duranteDiagnoéstico ecogréfico de
15 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina al 6% vp@rintrauterina, gestacién por via transrectal a lo
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inaucde la ovulacion con 21 dias.
foliculo preovulatorio de 41 mm de didmetro utifida 3500 U.l de hCG.
Gestacion positiva
L35 4 PSI Pseudomonaspp. Lavados uterinos con 1 litro de solucién salingm@stina vez al dia duranteDiagndstico ecografico de
Staphylococcuspp. 10 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina al 6% aHdadel lavado| gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indgucde la ovulacién con 28 dias.
foliculo preovulatorio con 41mm utilizando 3500 dd hCG.
Gestacion positiva
L38 8 PSI Staphylococcus capitis Lavados uterinos con 1 litro de solucidn saling®stina vez al dia duranteDiagndstico ecografico de

9 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina al 6% cddaddl lavado,
Cubricién por monta natural a dias alternos. Induca la ovulacidn cor

foliculo preovulatorio con 50 mm. Utilizando 3500 de hCG.

gestacion por via transrectal los

dias.

Gestacion negativa

30
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Aislamiento

N° de _ )
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L52 7 PSI Bordetellaspp. Lavados uterinos con 1 litro de solucion salingmdstina vez al dia duranteDiagnoéstico ecogréfico de
4 dias, afiadiendo 20ml de gentamicina al 6% caddelilavado. Cubricion gestacion por via transrectal los
por monta natural a dias alternos. dias.
Gestacion positiva
L53 5 PSI Klebsiella ornithinolytica | Lavados uterinos con 1 litro de solucion salingmstina vez al dia duranteDiagndstico ecografico de
9 dias, afiadiendo 20ml de gentamicina al 6% caddalilavado. Cubricion gestacion por via transrectal los
por monta natural a dias alternos. 52 dias.
Gestacion positiva
L54 9 PSI Bordetellaspp. Lavados uterinos con 1 litro de solucion salingmdstina vez al dia duranteDiagndstico ecogréfico de

9 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina al 6% cddaddl lavado.
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 43 mm con 3500 U.l de hCG

gestacion por via transrectal a los
1 30 dias.

Gestacion negativa
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Aislamiento

N° de _ )
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L56 8 PSI Streptococcusspp. Lavados uterinos con 1 litro de solucion salingmdstina vez al dia duranteDiagnéstico ecogréfico de
9 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina al 6% cddaddl lavado| gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Ingucde la ovulacién con 21 dias.
foliculo preovulatorio de 47 mm con 3500 U.l de hCG
Gestacion positiva
L62 5 PSI Echerichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
durante 15 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicif&catada dia del lavadg.gestacion por via transrectal los
Staphylococcuspp. . . . . .
Py PP Cubricién por monta natural a dias alternos. Ingucde la ovulacién con 35 dias.
foliculo preovulatorio de 50 mm con 2500 U.I de hCG
Gestacion positiva
L72 9 PSI Staphylococcuspp. Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de

durante 10 dias, afladiendo 20 ml de gentamici6&catada dia del lavad
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inducde la ovulacién cof

foliculo preovulatorio de 46 mm con 2500 U.l de hCG

b.gestacion por via transrectal los
1 40 dias.

Gestacion negativa
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Aislamiento

N° de _ )
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L76 6 PSI Escherichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
durante 20 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicif&catada dia del lavadg.gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Ingucde la ovulacién con 21 dias.
foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l dechC
Gestacion negativa
L77 5 PSI Staphylococcus Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
haemoliticus durante 20 dias, afiadiendo 20 ml de ampicilina odida del lavado| gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inaucde la ovulaciéon con 21 dias.
foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion negativa
L77 Escherichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintérésuna vez al dia Diagnodstico ecogréfico de

durante 6 dias, afadiendo 10 ml de ampicilina cdi#a del lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG

gestacion por via transrectal los
1 21 dias.

Gestacion negativa
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Aislamiento

N° de _ )
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L82 12 PSI Pseudomonas aeruginosd Lavados uterinos con 2 litros de solucién salingérésuna vez al dia Diagndstico ecografico de
durante 20 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicir@®oatada dia del lavadp.gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Ingucde la ovulacién con 21 dias.
foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion positiva
L84 12 PSI Staphylococcus Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
epidermidis durante 15 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicir@oatada dia del lavado.gestacion por via transrectal los
Cubriciéon por monta natural a dias alternos. Inaucde la ovulaciéon con 30 dias.
foliculo preovulatorio de 40 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion negativa
L84 12 PSI Staphylococcus Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
epidermidis durante 15 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicir@oatada dia del lavado.gestacion por via transrectal los

Cubricién por monta natural a dias alternos. Indfurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 40 mm con 2500 U.l de hCG

n 21 dias.

Gestacion negativa
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L87

10

PSI

Escherichia coli

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérésuna vez al dig
durante 10 dias, afladiendo 10 ml de apramicinaatfa dia del lavadg
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indgucde la ovulacién cof

foliculo preovulatorio de 48 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
.gestacion por via transrectal a lg
1 25 dias.

Gestacion positiva

L88

CRUZ
ADA

Pseudomonaspp.

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salingrésuna vez al dig
durante 15 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicir@oatada dia del lavad
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
b.gestacion por via transrectal los

n dias.

Gestacion positiva

L92

10

PSI

Streptococcuspp.

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig
durante 7 dias, afladiendo 20 ml de amikacina cHdadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
1 40 dias.

Gestacion positiva

L93

PSI

Pseudomonas aeruginosa

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salisgérd una vez al dia Diagnodstico ecogréfico de

durante 9 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicinaa chd del lavado
Inseminacién artificial después de la inducciériadevulacion con foliculg
preovulatorio de 42 mm con 2500 U.l de hCG.

. gestacion por via transrectal los
30 dias.

Gestacion positiva
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108

10

PSI

Staphylococcuspp.

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de

durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicinaa cid del lavado

Cubricion por monta natural a dias alternos. Inducde la ovulacion con dias.

foliculo preovulatorio de 45 mm con 2500 U.l de hCG

. gestacion por via transrectal los

Gestacion negativa

L114

PSI

Staphylococcus

haemolyticus

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig
durante 6 dias, afiadiendo 10 ml de neomicina cHdadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 44 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
n 22 dias.

Gestacion negativa

L123

PSI

Pseudomonaseruginosa

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig
durante 9 dias, afiadiendo 10 ml de amikacina cddaddl lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indfurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 45 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
n 25 dias.

Gestacion negativa

L124

10

PSI

Enterobacter aerogenes

Lavados uterinos con 2 litros de solucién salingérdsuna vez al dig
durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicindat#&da dia del lavad
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 45 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
.gestacion por via transrectal los
n 32 dias.

Gestacion negativa
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N de Aislamiento
Edad Raza Tratamiento Observaciones

muestra microbiolégico

L130 11 PSI Escherichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
durante 6 dias, afiadiendo 20ml de gentamicina cHdadel lavado| gestacion por via transrectal los
Inseminacion artificial después de la inducciérialevulacion con foliculg 28 dias.

preovulatorio de 40 mm con 2500 U.l de hCG.
Gestacion positiva

L131 9 PSI Staphylococcuspp. Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintérésuna vez al dia Diagnodstico ecogréfico de
durante 7 dias, afiadiendo 15 ml de ampicilina ldaadia del lavadd. gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inaucde la ovulaciéon con 33 dias.

foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion negativa

L133 7 PSI Escherichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
durante 9 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicin&at#&da dia del lavado.gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Ingluca la ovulacién con dias.

con foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 Ud.hCG.
Gestacion positiva
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Aislamiento

N° de _ )
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L134 8 PSI Escherichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
durante 6 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicin&cat&da dia del lavado.gestacion por via transrectal los
Cubricion por monta natural a dias alternos. Ingucde la ovulacién con 21 dias.
foliculo preovulatorio de 45 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion positiva
Reabsorcion embrionaria a los 44
dias.
L135 9 PSI Enterobactespp. Lavados uterinos con 2 litros de solucion salingérésuna vez al dia Diagndstico ecografico de
durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de amikacina cddaddl lavado| gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indgucde la ovulacién con 30 dias.
foliculo preovulatorio de 46 mm con 2500 U.I de hCG
Gestacion positiva
L136 8 PSI Escherichia coli Lavados uterinos con 2 litros de solucidon salingérdsuna vez al dia Diagndstico ecografico de

durante 6 dias, afiadiendo 20 ml de amikacina cddaddl lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos.Indutale la ovulaciéon co

foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 U.I de hCG

gestacion por via transrectal los
n 36 dias.

Gestacion positiva
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Aislamiento

N° de _ )
Edad Raza Tratamiento Observaciones
muestra microbiolégico
L137 9 CRUZ | Enterobactespp. Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
ADA durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicin&cat&da dia del lavado.gestacion por via transrectal los
Cubricion por monta natural a dias alternos. Ingucde la ovulacién con 28 dias.
foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion negativa
L138 7 CRUZ | Staphylococcuspp. Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de
ADA durante 10 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicir@atada dia del lavadp.gestacion por via transrectal los
Cubriciéon por monta natural a dias alternos. Inaucde la ovulaciéon con 28 dias.
foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion negativa
L141 7 PSI Staphylococcus Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnéstico Ecogréfico de
haemoliticus durante 6 dias, afladiendo 10 ml de ampicilina cdida del lavado| gestacion por via transrectal los
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inaucde la ovulaciéon con 30 dias.
foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG
Gestacion positiva
L142 12 PSI Aerococcus viridans Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de

durante 8 dias, afladiendo 15 ml de penicilina cdida del lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 40 mm con 2500 U.l de hCG

gestacién por via transrectal los
n 28 dias.

Gestacion negativa
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L143

PSI

Enterobacter aerogenes

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig

durante 7 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicin&cat&da dia del lavado.gestacion por via transrectal los

Inseminacion artificial después de la inducciérialevulacion con foliculg
preovulatorio de 41 mm con 2500 U.l de hCG.

1 Diagnostico ecografico de

21 dias.

Gestacion negativa

L146

PSI

Citrobacterspp.

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salingrésuna vez al dis
durante 8 dias, sin antibidtico..Inseminacion iaréf después de |
induccion de la ovulacién con foliculo preovulatode 43 mm con 250
U.l de hCG.

1 Diagnostico ecografico de
a gestacion por via transrectal los

Ddias.

Gestacion positiva

L145

PSI

Staphylococcus xylosus

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig

durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicin&cat&da dia del lavado.gestacion por via transrectal los

Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 40 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de

n 21 dias.

Gestacion positiva

L148

11

PSI

Escherichia coli

Lavados uterinos con 2 litros de solucién salingérdsuna vez al dig
durante 6 dias, afadiendo 20 ml de gentamicina chaadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 42 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacién por via transrectal los

n dias.

Gestacion positiva

50
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L149

PSI

Klebsiella pneumoniae

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dig
durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina chaadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inducde la ovulacién cof

foliculo preovulatorio de 42 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
170 dias.

Gestacion positiva

L150

16

PSI

Enterobacter aerogenes

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig
durante 20 dias, afiadiendo 10ml de kanamicina ciaadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 45 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
140 dias.

Gestacion positiva

L177

15

PSI

Agrobacterium

radiobacter

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salingrésuna vez al dis
durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina chaadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 45 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
135 dias.

Gestacion positiva

L198

10

PSI

Enterobacter aerogenes

Lavados uterinos con 2 litros de solucién salingérdsuna vez al dig
durante 8 dias, afadiendo 20 ml de gentamicina chaadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 48 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacién por via transrectal los

n dias.

Gestacion positiva

38
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L207

PSI

Klebsiella ornithinolytica

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dig
durante 8 dias, afiadiendo 10 ml de trimetropinasuilia cada dia de
lavado. Cubricion por monta natural a dias alternosluccion de Ig

ovulacion con foliculo preovulatorio de 46 mm &&00 U.l de hCG.

1 Diagnostico ecografico de
3|gestacion por via transrectal los
45 dias.

Gestacion negativa

L217

PSI

Escherichia coli

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salingrésuna vez al dig
durante 8 dias, afiadiendo 20 ml de gentamicina chaadel lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 41 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
130 dias.

Gestacion positiva

L234

10

PSI

Klebsiella pneumoniae

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig
durante 8 dias, afiadiendo 10 ml de amikacina cddaddl lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
gestacion por via transrectal los
128 dias.

Gestacion positiva

L255

PSI

Staphylococcuspp.

Lavados uterinos con 2 litros de solucién salingérdsuna vez al dig
durante 8 dias, afadiendo 10 ml de apramicina @3 cda del lavado
Cubricién por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion cor

foliculo preovulatorio de 44 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de
. gestacion por via transrectal los
160 dias.

Gestacion positiva
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L261

PSI

Staphylococcus

epidermidis

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al dia Diagnoéstico ecogréfico de

durante 10 dias, afladiendo 20 ml de gentamici6&catada dia del lavad
Cubricién por monta natural a dias alternos. Inducde la ovulacién cof

foliculo preovulatorio de 42 mm con 2500 U.l de hCG

b.gestacion por via transrectal los
130 dias.

Gestacion positiva (gemelos)

Extirpacion de una vesicula
gestacional via transrectal y
produciéndose reabsorcién

embrionaria de la vesicula restan

a los 10 dias.

te

L317

12

PSI

Staphylococcuspp.

Lavados uterinos con 2 litros de soluciéon salintérdsuna vez al dig

durante 11 dias, afiadiendo 20 ml de gentamici6&catada dia del lavad

Cubricion por monta natural a dias alternos. Indurcde la ovulacion con dias.

foliculo preovulatorio de 43 mm con 2500 U.l de hCG

1 Diagnostico ecografico de

b.gestacion por via transrectal los

Gestacion positiva

L318

PSI

Enterococcus fecalis

Lavados uterinos con 2 litros de solucion salintrésuna vez al diga Diagnéstico

durante 12 dias. Cubricion por monta natural a atasnos. Induccién de |

ovulacidn con foliculo preovulatorio de 40 mm c&9Q U.l de hCG.

ecografico d
agestacion por via transrectal los

dias.

Gestacion positiva
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Las conclusiones de la presente Tesis Doctoral haitlo las siguientes:

1.

El estudio microbioldégico de los casos de endomgetequina se
revelé6 como un método eficaz para determinar latexcia de un
agente infeccioso implicado en la mayor parte ds t@sos

estudiados.

. Staphylococcusspp., Streptococcusspp. y las enterobacterias,

especialmentdscherichia colihan sido los microorganismos mas

aislados en las yeguas con problemas de infedikafalizadas.

. Streptococcus equsubsp. zooepidemicys una de las especies

bacterianas con mayor prevalencia en la endonsettiina segun la

literatura, se aisl6 esporadicamente en este trabaj

La amikacina, la cefoxitina y la gentamicina sos dmtibioticos que
presentan mejores resultados de sensibilidad freatelos
microorganismos causantes de endometritis equsiadas en este
trabajo, no siendo recomendable el uso de la gdial penicilina,
apramacina, ampicilina, amoxicilina/acido clavuéanidoxiciclina o

ticarcilina.

. En las yeguas con problemas de endometritis irdeaci la

realizacion de un tratamiento de irrigacion uterc@n solucion
salina fisiolégica, acompafiada de la antibioterapiantada tras
realizar el antibiograma, realizado durante el cglohasta el
momento de la inseminacion o cubricion, resultéafien 6 de cada

10 yeguas tratadas.
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RESUMEN

La endometritis es una de las principales causasfeiilidad en la
yegua y representa uno de los factores de maydidaéeconémica del
sector. La etiologia de esta patologia es ampliavgrsa, pero una parte
muy importante la constituyen las endometritis dgem infeccioso. En la
primera parte de la presente Tesis Doctoral seehbzado un estudio
microbiolégico en un total de 387 yeguas con prolke de infertilidad
asociada a endometritis infecciosa. En funciénodeaésultados obtenidos,
el 89.98% de las muestras recogidas en las yeguaspwblemas de
infertilidad resultaron positivas tras el estudiecnobiolégico, siendo los
estafilococos el grupo de microorganismos mas duslaeguido de los
estreptococos fscherichia coli Estos resultados contrastan con los datos
existentes en la bibliografia, en los cuales lamntas etiologicos aislados
con mayor frecuencia s@treptococcus eqsubspzooepidemicuysaislado

esporadicamente en el presente trab&sagherichia coli

En la segunda parte de este trabajo, se procae@iaar un estudio
de sensibilidad antibidtica a partir de los aiskms microbiolégicos
obtenidos previamente en la primera parte del estull pesar de las
diferencias existentes en funcién de las bactaizaizadas, en lineas
generales podemos concluir que los farmacos commedigacia fueron la

gentamicina, la amikacina y la cefoxitina.

El tratamiento de los problemas de infertilidadiGguio de manera
rutinaria se basa en la irrigacion del Utero com wolucion salina
fisiolégico o Ringer lactato que puede suplemeptarsn antibidticos,
segun los resultados del cultivo y el antibiogranegompanada
posteriormente de la administracion de farmacosleds a las 4-8 horas
después de la inseminacion. En la tercera paresteTesis Doctoral, se

determind la eficacia de un tratamiento de irrigaaiterina con solucion
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salina fisiologica, acompafada de antibioterapramte los dias en los que
dura el celo hasta el momento de la inseminaciéaboicion de la yegua.
El seguimiento y los datos obtenidos post-tratatnigmermitio determinar
que el 62.4% de las yeguas quedd gestante traigareal protocolo

terapéutico descrito.

Los datos obtenidos en la presente Tesis Doctosmifen
determinar que el estudio microbiolégico de lososade endometritis
infecciosa equina, seguido del estudio de sergdiliantibidtica de los
aislamientos y el protocolo terapéutico descritoesela como un método

eficaz para el tratamiento de las yeguas con praseale infertilidad.
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SUMMARY

Endometritis is one of the main causes of inféytiin the mare and
represents one of the main factors of economicsdds. The etiology of
this pathology is highly diverse, although it is stip of bacterial origin.
Along the first part of this doctoral thesis, arute microbiologic analysis
of 387 mares with fertility problems associatedrifiectious endometritis
has been performed. According to the results, 89.98 the obtained
samples showed positive bacterial growth, beinghst@coccus the most
frequent bacterial agent isolated, followed by pweoccus and
Escherichia coli These results disagree with those obtained iniquie
studies, which show that the most frequent badtaggnts isolated in
endometritis ar&treptococcus equi zooepidemicsisarcely isolated in the

present study, anAscherichia coli

In the second part of the present thesis, an atittsensibility study
from the isolated bacteria in the first part wasfgrened. Though there
were differences depending on the bacteria, in @nerms we can
conclude that gentamicin, amikacin and cefoxitirevéhe most efficient

antibiotics for treating equine endometritis.

The treatment for infertility problems in the masebased on the
irrigation of the uterus with saline o lactate Rengolution, which can be
supplemented with antibiotics according to theasad bacteria and the
sensibility study, and combined with the administra of ecbolic drugs 4-
8 hours after performing the insemination. Along tiird part of this
thesis, the efficiency of irrigation the uterus lwialine combined with
antibiotic therapy from the onset of the oestrugh® insemination time
was determined. After applying the treatment, 62d@df4he mares were

pregnant.
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The data obtained in the present thesis estalblahthe isolation of
the responsible bacterial agent for the endonmgtribllowed by the
antibiotic sensibility determination and treatmapplication is an efficient

method to solve infertility problems in the mare.
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