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INTRODUCCIÓN

La mastitis clínica y subclínica produce im-
portantes impactos económicos y de produc-
ción en los tambos de todo el mundo. Más re-
cientemente, se ha demostrado que la mastitis 
afecta la performance reproductiva del gana-
do lechero.

Esta breve revisión, resume los datos epide-
miológicos que relacionan los casos de mas-
titis con la reproducción, algunos de los estu-
dios que demuestran el mecanismo potencial 
por el cual la mastitis puede afectar la fer-
tilidad y finalmente, presentar algunos datos 
sobre cómo mejorar los efectos de la mastitis 
en el desempeño reproductivo posterior.

EVIDENCIA EPIDEMIOLÓGICA DE UNA 
ASOCIACIÓN ENTRE LA MASTITIS Y LA 

FERTILIDAD

La mastitis es una enfermedad muy común 
en rodeos lecheros en todo el mundo e incurre 
en costos significativos asociados con el tra-
tamiento, la pérdida de producción y el reti-
ro de leche. La mastitis puede definirse como 
clínica (es decir, hay signos evidentes de en-
fermedad, como la presencia de coágulos o 
acuosidad de la leche;  cambios en la glándula 
mamaria (calor o inflamación); o en la vaca 
(es decir, depresión, deshidratación, anore-
xia)). Sin embargo, la mayoría de los casos 
de mastitis siguen siendo subclínicos, es decir, 
hay evidencia de infección o inflamación en 
base a pruebas de laboratorio como microbio-
logía o recuento de células somáticas (RCS).
Los estudios epidemiológicos han demos-
trado que la mastitis tiene efectos negativos 
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en el rendimiento reproductivo, incluyen-
do un mayor intervalo parto/concepción, 

más servicios por concepción (Barker y col. 
1998a; Schrick y col. 2001), menores tasas 
de concepción (Santos y col. 2004; Lavon y 
col. 2011a) y un mayor riesgo de pérdida de 
embriones (Chebel y col. 2004; McDougall y 
col. 2005). Estos efectos fueron encontrados 
en casos de mastitis clínicas tanto por pató-
genos Gram-positivos como Gram-negativos, 
sin embargo, el tamaño del efecto parece ser 
mayor para los Gram-negativos (Hertl y col. 
2011).

Las alteraciones en el intervalo inter-estral 
ocurren con mayor frecuencia en vacas afec-
tadas con mastitis clínica, particularmente 
en aquellas con infecciones Gram-negativas 
(Moore y col. 1991). En ese estudio, las vacas 
en un rodeo con predominio de aislamientos 
gram-negativos fueron 1.6 veces más propen-
sas a tener un intervalo inter-estro  <18 días 
o >24 días.

Las vacas diagnosticadas con mastitis clínica 
después de la primera inseminación artificial 
(IA) requirieron mas servicios para concebir 
que las que tenían mastitis clínica antes de 
la primera IA o aquellas que tuvieron masti-
tis clínica luego de confirmada la preñez (P. 
ej., 2,9 vs 1,6 vs 1,7 servicios/concepción para 
vacas con mastitis clínica después de la IA, 
antes de la IA o después de preñez confir-
mada respectivamente) (Barker y col. 1998b). 
De manera similar, las tasas de concepción al 
primer servicio fueron del 29% para las vacas 
que nunca presentaron mastitis clínica, del 
22% para las vacas con mastitis clínica antes 
de la IA, del 10% para las vacas con mastitis 
clínica después de la IA y del 38% para las 
vacas con mastitis después de la confirma-
ción de preñez, respectivamente (Santos y col. 
2004). El odds ratio para  concepción fueron 
0,88 para las vacas diagnosticadas con mas-
titis clínica 31 a 60 días antes de la IA; 0,81 
para las vacas diagnosticadas ≤30 días antes 
de la IA; y 0,48 para las vacas diagnostica-
das dentro de los 21 días posteriores a la IA, 
con solo este último grupo diferente al de las 
vacas no afectadas (Loeffler y col. 1999). La 
mastitis clínica reduce el riesgo relativo (RR) 
de concepción cuando se modela el interva-
lo parto/concepción mediante el análisis de 

supervivencia (RR = 0.65, IC 95% = 0.50-0.84) 
(Suriyasathaporn y col. 1998).

Tanto la mastitis clínica a Gram-positivos 
como a Gram-negativos pueden reducir la 
tasa de concepción (Fuenzalida y col. 2015). 
Además, la gravedad de los signos clínicos es 
más importante que la etiología, en términos 
de efectos negativos en la tasa de concep-
ción. Vacas con cultivos tanto a gram positi-
vos como gram negativos presentando signos 
clínicos leves a severos, tuvieron una tasa de 
concepción significativamente más baja que 
animales con signos menos graves y/o sin 
cultivo  (Fuenzalida y col. 2015). 

La tasa de concepción más baja se asocia con 
intervalos parto/concepción más largos. El in-
tervalo parto/concepción fue de 137 días en 
vacas con mastitis clínica poco después de 
la primera IA, en comparación con 92 días 
en las vacas que no tuvieron mastitis clíni-
ca o que tuvieron mastitis clínica después de 
la confirmación de la preñez  (Barker y col. 
1998b).

Otro efecto de la mastitis clínica es el mayor 
riesgo de descarte temprano del animal (en-
vío a faena o muerte). Las vacas diagnostica-
das con mastitis clínica tienen 1.3 a 1.5 veces 
más probabilidades de ser descartadas que 
las vacas sin mastitis clínica (Beaudeau y col. 
1995; Heuer y col. 1999; Santos y col. 2004). El 
riesgo de sacrificio asociado con la mastitis 
aumenta a medida que avanza la lactancia, 
con un riesgo que varía de 0.5 en inicio a 2.5 
en lactancia tardía (Grohn y col. 1997; Raja-
la-Schultz y Gröhn 1999) así como también 
se asocia al patógeno que causa la mastitis 
clínica (Gröhn y col. 2005).

Se ha demostrado que la mastitis subclíni-
ca (definida como un RCS elevado) tiene un 
impacto negativo en la tasa de concepción. 
Un estudio israelí clasificó las vacas según el 
RCS en el dia que precede a la IA y después 
de la IA en: aquellas que permanecieron sin 
infectar (por ejemplo  <150.000 células/mL 
en ambos puntos de tiempo), las que curaron 
(por ejemplo el RCS cambió de ≥150.000 
celulas/mL a <150.000 células/mL), aquellas 
que se infectaron nuevamente (por ejemplo, 
pasaron de <150.000 células/mL a ≥150.000 
células/mL), o aquellas que se infectaron 
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crónicamente (por ejemplo ≥150.000 células/
mL en ambos puntos de tiempo). Las tasas de 
concepción fueron 39%, 37%, 33% y 32% para 
las vacas no infectadas, curadas, recién in-
fectadas y crónicas, respectivamente (Lavon 
y col. 2011a). De manera similar, un estudio 
del Reino Unido demostró una disminución 
lineal en la preñez con un aumento de RCS 
en los 30 días posteriores a la IA (Hudson y 
col. 2012). Las vacas con un RCS elevado (> 
400.000 células/mL) tuvieron una tasa de 
prenez más baja después de la transferencia 
embrionaria a los 7 días de la IA que aquel-
las con RCS más bajo (Barbosa y col. 2018). 
Adicionalmente, las vacas con infecciones por 
un  agente patógeno mayor tuvieron tasas de 
pre;ez más bajas que las infectadas con un 
patógeno menor o que no estaban infectadas 
(32 vs 41 vs 43% para las vacas infectadas 
con un patógeno principal, patógeno menor 
o no infectadas, respectivamente). Las vacas 
infectadas por los principales patógenos am-
bientales (gram-negativos o gram-positivos) 
tuvieron tasas de concepción más bajas que 
las vacas con patógenos menores (por ejemp-
lo, SCN o Corynebacterium spp.) o vacas con-
trol (no infectadas).

Los efectos de la mastitis pueden ser aditi-
vos a los de otras enfermedades. Por ejem-
plo, un estudio estadounidense identificó un 
efecto aditivo sobre la incapacidad de conce-
bir cuando las vacas tenían mastitis clínica y 
otra enfermedad relacionada, respecto a  la 
mastitis sola u otra condición sola (Ahmadza-
deh y col. 2009).

EFECTOS FISIOLÓGICOS DE LA 
MASTITIS EN LA REPRODUCCIÓN 

Los efectos negativos de la inflamación fuera 
del tracto reproductivo en la concepción se 
han reconocido durante muchos años (Han-
sen y col. 2004; Kumar y col. 2017) (Figura 
1). Pueden estar implicados múltiples me-
canismos, incluidos los efectos a nivel del 
eje hipotalámo-hipofisario, ovarios, útero o 
el embrión en sí. La infección intramamaria 
produce cambios locales y sistémicos en, por 
ejemplo, la concentración de citoquinas con 
efectos sistémicos resultantes.

Las infecciones gram-negativas liberan LPS 
(Bannerman y col. 2004) y tanto las infec-
ciones gram-positivas como las gram-nega-
tivas aumentan las concentraciones de IL-1 
y el factor de necrosis tumoral alfa (TNFa) 
que inducen la producción de la ciclo-oxige-
nasa (COX) (Schmitz y col. 2004). La cic-
lo-oxigenasa convierte el ácido araquidónico 
en eicosanoides que incluyen prostaglandi-
nas, prostaciclinas y tromboxanos que actúan 
como mediadores de la inflamación (Smith 
2003; Vangroenweghe y col. 2005). La cic-
lo-oxigenasa tiene dos isoformas designadas 
COX-1 y COX-2. La COX-1 se expresa prin-
cipalmente de forma constitutiva y mantiene 
la integridad de la mucosa gastrointestinal, 
ayuda a la agregación plaquetaria y mejora 
el flujo sanguíneo renal. La isoforma COX-2 
es inducible y está regulada positivamente en 
respuesta a estímulos inflamatorios. La glán-
dula mamaria bovina produce PGF2 (Hansel 
y col. 1976) y los aumentos en PGF2 ocurren 
en la leche de vacas con mastitis clínica (An-
derson y col. 1986). Estudios de desafío han 

Figura 1. Diagrama de los mecanismos potenciales 
del efecto de la mastitis en el tracto reproductivo 

del ganado lechero (Kumar y col. 2017).
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demostrado que los LPS aumentan las con-
centraciones de prostaglandinas circulantes 

(incluida la PGF2), lo que acorta la vida útil 
del cuerpo lúteo (Giri y col. 1990). Se encon-
tró un aumento similar en PGF2 después de 
la inducción de mastitis con Streptococcus 
uberis, lo que indica que esto no es solo un 
efecto Gram-negativo (Hockett y col. 2000). 
La luteólisis temprana o la reabsorción embri-
onaria temprana pueden alterar los intervalos 
interovulatorios y, por tanto, interestrales. La 
detección de preñez se produce aproximada-
mente 16 días después de la inseminación y 
depende de un cuerpo lúteo funcional. Por lo 
tanto, si la mastitis acorta la duración de la 
vida lútea, existe una mayor probabilidad de 
fracaso en el reconocimiento de la preñez y 
de la concepción.

El aumento de la temperatura corporal aso-
ciado con el incremento de la concentración 
de citoquinas y la depresión asociada de la 
secreción de la hormona luteinizante (LH) 
es otro mecanismo potencial (Hansen y col. 
2004). La pirexia se produce tanto en la mas-
titis gram-negativa como en la gram-positiva 
(Wenz y col. 2001).

Las vacas expuestas a Streptococcus uberis 
redujeron la frecuencia del pulso de LH, re-
dujeron las concentraciones de estradiol y no 
expresaron estro ni ovularon (Hockett y col. 
2005). Esos autores plantearon la hipótesis de 
que los efectos de S. uberis en la expresión 
del estro eran a través de los efectos inhib-
itorios de las citoquinas inflamatorias en la 
liberación de LH hipofisaria, independiente-
mente de cualquier efecto sobre las concen-
traciones de prostaglandinas.
Existe evidencia de que la mastitis afecta la 
esteroidogénesis folicular que causa retraso 
o fracaso de la ovulación (Lavon y col. 2008; 
Lavon y col. 2011b). En un estudio, se dem-
ostró que la infusión intravenosa de lipopo-
lisacáridos daba lugar a pirexia, inhibición o 
retraso del incremento de LH y fracaso de la 
ovulación o un estro extendido al intervalo de 
ovulación en una proporción de vacas (Lavon 
y col. 2008). En otro estudio, se infundió LPS o 
extracto de S. aureus en la glándula mamaria, 
y se aspiraron el líquido folicular y las célu-
las de la granulosa durante los siguientes 4 
ciclos del estro. Los autores demostraron los 

efectos a corto plazo del LPS en términos de 
aumento de la temperatura corporal, aumento 
del cortisol plasmático y aumento del recuen-
to de células somáticas, con concentraciones 
asociadas de estradiol folicular, androstene-
diona y progesterona. Los efectos del LPS 
se produjeron en el siguiente ciclo, mientras 
que los asociados con S. aureus incluyen con-
centraciones reducidas de estradiol folicular 
y androstenediona, los cuales ocurrieron 3 y 
4 ciclos más tarde (Lavon y col. 2011b). De 
manera similar, la infusión de LPS o un ex-
tracto de la pared celular de S. aureus produjo 
una reducción en el número de folículos de 
tamaño mediano y una reducción de las con-
centraciones de estradiol folicular (Furman y 
col. 2014). Estos efectos pueden estar media-
dos por citoquinas, ya que se ha demostrado 
que IL1-β, IL-2, TNFα e IFNα inhiben la pro-
ducción de estradiol por células de la granu-
losa in vitro y se han demostrado los efectos 
directos de LPS sobre las concentraciones de 
estradiol (Herath y col. 2007). Por lo tanto, la 
mastitis puede tener efectos negativos en la 
reproducción a través de mecanismos inde-
pendientes de la prostaglandina.

La evidencia de estudios in vitro sugiere que 
los AINE pueden suprimir la producción de 
algunas citoquinas proinflamatorias que in-
cluyen IL-1 e IL-6 (Jiang y col. 1998; Berg y 
col. 1999).

Se han demostrado los efectos directos del 
LPS, la prostaglandina F2α y el óxido nitroso 
sobre la maduración de ovocitos in vitro y 
el desarrollo de embriones, lo que sugiere un 
mecanismo potencial para la pérdida de em-
briones in vivo asociada con mastitis (Soto y 
col. 2003).

La bacteriemia ocurre en el 42% de los casos 
de mastitis severa asociada con bacterias 
gram-negativas, en comparación con solo el 
3% en los infectados con bacterias gram-pos-
itivas (Wenz y col. 2001). El efecto de la im-
portancia de la bacteriemia asociada con la 
mastitis en el rendimiento reproductivo sigue 
sin estar claro.
En vacas con mastitis subclínica (definida 
como >400.000 células/mL), menos animales 
ovularon (58% vs 77%) y la proporción de 
ovocitos viables fue menor (42% vs 59%), y 
hubo más ovocitos degenerativos (13 vs 7) 
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que en animales sin mastitis estando sujetos 
a sincronía y aspiración folicular (Santos y 
col. 2018).

MANEJO DE LA MASTITIS PARA 
MINIMIZAR EL IMPACTO EN EL 
RENDIMIENTO REPRODUCTIVO

La mastitis es una condición dolorosa y pro-
duce efectos tanto fisiológicos como de com-
portamiento. Los fármacos antiinflamatorios 
no esteroideos (AINE) poseen propiedades 
antiinflamatorias, antipiréticas y analgésicas 
(Smith 2003). Los AINE pueden ser no selec-
tivos o inhibir selectivamente la COX-1 o la 
COX-2. Un número de AINE se han utiliza-
do experimental y clínicamente para el trat-
amiento de la mastitis, incluyendo carprofeno, 
flunixina, ketoprofeno y meloxicam. El uso de 
AINE reduce la temperatura rectal, los signos 
de inflamación, mantiene la movilidad del ru-
men y reduce la frecuencia cardíaca en los 
modelos de desafío de LPS (Anderson y col. 
1986; Shpigel y col. 1994; Wagner y Apley 
2004; Vangroenweghe y col. 2005). El meloxi-
cam es un inhibidor preferencial de la COX-2 
(Van Hecken y col. 2000; Lees y col. 2004). 
Se ha demostrado que reduce las concentra-
ciones de tromboxano B2 en la leche durante 
la mastitis (Banting y col. 2000), que reduce 
las concentraciones plasmáticas del metabo-
lito de PGF2α, PGFM en bovinos con endotoxi-
nas (Konigsson y col. 2002) y que merma los 
signos clínicos de mastitis en ganado lechero 
(Fitzpatrick y col. 2013). Una revisión reciente 
de la mastitis severa por E. coli recomienda 
que los AINE se utilicen de forma rutinaria 
para el tratamiento de apoyo en estos casos 
(Suojala y col. 2013). Sin embargo, el benefi-
cio de la inclusión de AINE en los protocolos 
de tratamiento para casos leves a moderados 
de mastitis clínica solo se ha estudiado reci-
entemente (Leslie y Petersson-Wolfe 2012).
Se ha demostrado que el tratamiento de los 
casos de mastitis clínica leve a moderada con 
meloxicam junto con la terapia antimicrobi-
ana parenteral (penetamato) reduce el RCS 
trimestral posterior al tratamiento en com-
paración con las vacas tratadas con antimi-
crobianos solos (550 ± 48 vs 711 ± 62 media 
geométrica RCS (x 1000/mL), respectiva-
mente (McDougall y col. 2009). En el mismo 
estudio, se demostró que las vacas tratadas 
con meloxicam tenían menos probabilidades 
de ser sacrificadas por cualquier motivo (16% 
frente a 28%), o por la incapacidad de con-

cebir en relación con las tratadas solo con 
antimicrobianos (McDougall y col. 2009). 
Una limitación de ese estudio fue que estaba 
diseñado para centrarse en la mastitis, en lu-
gar de los resultados reproductivos.

Por lo tanto, se realizó un segundo estudio 
para evaluar específicamente el efecto de la 
adición de meloxicam a la terapia antimicro-
biana (en este caso infusión intramamaria) 
sobre la curación bacteriológica y los resul-
tados de fertilidad, nuevamente en casos de 
mastitis clínica leve a moderada (McDougall 
y col. 2016). La adición de meloxicam no tuvo 
impacto en la proporción de vacas insemina-
das dentro de los 21 días del inicio del pro-
grama. El tratamiento con meloxicam se aso-
ció con una mayor proporción de vacas que 
concibieron en su primera inseminación arti-
ficial (31% vs 21%), y una mayor proporción de 
vacas tratadas con meloxicam estaban preña-
das a los 120 días después del parto (40% vs 
31%). El número de inseminaciones artificia-
les requeridas para lograr la concepción fue 
menor en el meloxicam en comparación con 
las vacas de control (2.43 vs 2.92). Las vacas 
tratadas con meloxicam tuvieron una mayor 
proporción de curación bacteriológica que las 
tratadas con placebo (66% (SE = 4%) versus 
50% (SE = 6%), respectivamente).

Se demostró un resultado económico positivo 
en un análisis económico detallado del efec-
to de la adición de meloxicam a un protoco-
lo de tratamiento antimicrobiano para casos 
de mastitis leve a moderada (van Soest y col. 
2018). El análisis de sensibilidad sugirió que 
el uso de meloxicam seguía siendo rentable 
en una amplia gama de niveles de producción 
de vacuna, costos de tratamiento, pagos por 
leche, etc.

CONCLUSIONES

Se ha demostrado que la mastitis clínica y 
subclínica tiene impactos negativos en la fer-
tilidad de las vacas, incluida la reducción de 
la tasa de concepción, el aumento de la tasa 
de aborto y el parto prolongado a intervalos 
de concepción, así como el aumento de las ta-
sas de sacrificio.

El mecanismo para esto es complejo y parece 
involucrar los efectos de la mastitis en los 
niveles hipotalámico-hipofisario, ovárico y 



PAG.
54

uterino.
Se ha demostrado que el uso de AINE re-

duce los efectos negativos fisiológicos y de 
comportamiento de la mastitis en las vacas. 
Investigaciones recientes han demostrado 
que el uso de meloxicam junto con la tera-
pia antimicrobiana de los casos de mastitis 
clínica leve a moderada produce un RCS más 
bajo, un aumento en la tasa de concepción 
del primer servicio, una cantidad reducida 
de servicios requeridos por concepción, una 
mayor proporción de animales preñados a los 
120 días después del parto, y Aumento de la 
curación bacteriológica. El análisis económi-
co sugiere que es efectivo usar meloxicam de 
forma rutinaria en casos de mastitis clínica 
de leve a moderada.
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