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1. Obijetivos

Los objetivos del presente memordndum
son: Evaluar el manejo del producto, el envase y
los accesorios. Evaluar la efectividad, tolerancia
e inocuidad del producto. Asi como también,
evaluar la eficacia /n vitro de los productos.

2. Lugar de Estudio

La prueba se realizd en los establos de
bovinos de produccion de leche de propiedad de
Manuel Medina Ccasa y Mario Zegarra Vilchez,
ubicados en el centro poblado de La Villa Agraria
en el distrito de Vegueta provincia de Huaura
departamento de Lima. En el establo Sayuri S.A.
de produccién de leche ubicado en la ciudad de
Huaral, en la provincia de Huaral, departamento
de Lima. Asi también, en el establo de engorde
de propiedad de Jorge Garcia Vigo en la ciudad
de Huacho, distrito de Santa Maria,
departamento de Lima.

3. Materiales y Métodos

3.1 Seleccion e identificacion de animales

Se utilizd vacas Holstein y Brown suis
productoras de leche dentro de periodo de
lactacion  para  probar  los  chisguetes
antimastiticos. Asi también, vacas Holstein al
final del periodo de lactacion para los chisguetes
de secado. Se utilizo toros de engorde con
problemas oculares.

32 Criterios de Inclusion, Exclusion y Post-
Exclusion

Para los productos Cefquinox® LC, Clox-A-
Lac®, Kanacef® LC, Pen Tetra Strep® LC
(chisguetes antimastiticos) los criterios de
inclusion fueron: vacas con mastitis clinicas que
no hayan recibido tratamiento antibiético previo
por dos semanas antes de iniciada la prueba.

Para los productos Cefquinox® DC, Clox-A-
Dry® (chisguetes de secado los criterios de
inclusion fueron: vacas al final de su periodo de
lactacion. Que no hayan recibido tratamiento
antibiético previo por dos semanas y que al
andlisis de la prueba de CMT resulte negativo a
mastitis subclinica.

Opticlox: Bovino que tenga una infeccion
clinica ocular.

3.8 Manejo de animales Experimentales

Los animales seleccionados siguieron su
etapa productiva normal dentro de los corrales
habituales y con la alimentacion
correspondiente.

34. Producto Farmacéutico en Investigacion
(PFV1). producto control

Los productos farmacéuticos para en
evaluacion fueron:

Nombre Composicion

Cefquinox® DC | Sulfato de Cefquinoma 150 mg

Cefquinox® LC Sulfato de Cefquinoma 75 mg

Clox-A-Dry® Cloxacilina Benzathina 500mg
Ampicilina 260mg
Clox-A-Lac® Ampicilina 7omg

Cloxacilina benzatinica 200mg

Kanacef® LC Cefalexina 200mg,

Kanamicina 100 000 U.1.

Opticlox® Cloxacilina Benzatina pomada
oftalmica 16,7%

Bencilpenicilina procaina 100 000 Ul
Pen Tetra Sulfato de estreptomicina 100 mg
Strep® LC Sulfato de neomicina 100 mg
Prednisolona 10 mg

3.6, Tratamientos

La dosis, frecuencia, ruta de aplicacion y
duracion de la administracion se detalla a
continuacion:

Cefquinox® DC: Se aplico un chisguete
intramamario por cada cuarto de la gldndula
mamaria. Esta aplicacion fue dnica vy se dio
posterior al Ultimo ordefio de la campafia

Adaptado de la Guia VICH GL9-FDA. SA-F14 V05 - 18.05.21
Direccién de Investigacion y Desarrollo. Sub-Gerencia de Sanidad Animal
Av. Canada 3792 San Luis. Telf. 2300 300 anexos 401/408



productiva, limpiando previamente el pezén con
una toallita (producto de referencia Cefimam
Secado - Norbrook Laboratories).

El producto fue utilizado en dos animales cuyas

caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID
Sayuri SA  Holstein 2067
SayuriSA  Holstein 1900

Cefquinox® DC

Cefquinox® LC: Se utilizd un chisguete
intramamario por cada cuarto de la glédndula
mamaria afectada con mastitis. La aplicacion se
realiz6 cada 12 horas después de cada ordefio
por 3 ordefios consecutivos. Previamente se
realizd la limpieza meticulosa con las toallas
humedas. Se indico al ganadero sobre el tiempo
se retird de la leche, el cual fue de 84 horas o
siete ordefios después de la ultima aplicacion
(producto de referencia COBACTAN LC - MSD).

El producto fue utilizado en un animal cuyas
caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID

Cefquinox®LC  Zegarra Holstein 92

La vaca presentaba mastitis en dos cuartos,
anterior izquierdo y posterior izquierdo.

Clox-A-Dry®:  Se aplico un chisguete
intramamario por cada cuarto de la gladndula
mamaria. Esta aplicacion fue dnica vy se dio
posterior al dltimo ordefio de la campafia
productiva, limpiando previamente el pezon con
una toallita (producto de referencia KLOXERATE
PLUS VS - Zoetis Espaiia).

El producto fue utilizado en dos animales cuyas
caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID
Sayuri SA  Holstein 2269
Sayuri SA  Holstein 1079

Clox-A-Dry®

Clox-A-Lac®: Se utilizd un chisguete
intramamario por cada cuarto de la glédndula
mamaria afectada con mastitis. La aplicacion se
realizé cada 12 horas después de cada ordefio
por 3 ordefios consecutivos. Previamente se
realizé la limpieza meticulosa con las toallas
humedas. Se indico al ganadero sobre el tiempo
se retird de la leche, el cual fue de 72 horas
después de la ultima aplicacion (productos de
referencia BOVIGAM LAC - Bayer Espaiic;
KLOXERATE LAC - Zoetis Espafia).

El producto fue utilizado en dos animales cuyas
caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID
Zegarra Holstein 84

Clox-A-Lac®
Zegarra Holstein 9

Kanacef® LC: Se utilizd un chisguete
intramamario por cada cuarto de la gldndula
mamaria afectada con mastitis. La aplicacion se
realizé cada 24 horas después del ordefio por 2
dias consecutivos. Previomente se realizé la
limpieza meticulosa con las toallas himedas. Se
indicé al ganadero sobre el tiempo se retiré de la
leche, el cual fue de 5 dias después de la ultima
aplicacion (producto de referencia Ubrolexin -
Boehringer).

El producto fue utilizado en dos animales cuyas
caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID
Zegarra Holstein 86"
Clox-A-Lac®
Zegarra Holstein n

*Mastitis en dos cuartos, Anterior Izquierdo vy
posterior Izquierdo

Pen Tetra Strep® LC: Se utilizé un chisguete
intramamario por cada cuarto de la glandula
mamaria afectada con mastitis. La aplicacion se
realizdé cada 24 horas después del ordefio por 3
dias consecutivos. Previamente se realizo la
limpieza meticulosa con las toallas hdmedas. Se
indic6 al ganadero sobre el tiempo se retiré de la
leche, el cual fue de 10 ordefios o b dias después
de la dltima aplicacién (producto de referencia
MastStop - Pharmavet).

El producto fue utilizado en dos animales cuyas
caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID
Sayuri SA  Holstein 1079
Clox-A-Lac®
Zegarra Holstein 93

Opticlox®: Se utilizo en infecciones oculares
de bovinos, se aplic6 10 cm en el ojo afectado. En
uno de los casos clinicos se repitid el tratamiento
después de 72 horas (producto de referencia
Unguiento ocular Opticlox 16,7 - Norbrook).

El producto fue utilizado en dos animales cuyas
caracteristicas fueron:

Producto Establo Raza ID
Medina Holstein Sol

Clox-A-Lac® .
Vigo Criollo S/N

Para el andlisis /n vitro de los productos se
sembré por separado cada principio activo del
producto comercial y se enfrenté a cepas de
campo de casos clinicos de mastitis, los cuales
fueron: Escherichia  coli,  Streptococcus
agalactiae y Staphylococcus aureus. La lectura
de los halos inhibitorios se dio en base a la
Instituto de Estandares Clinicos y de laboratorio
(CLSI) determinando si la cepa de campo es
sensible, intermedio o resistente al principio
activo del producto.
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3.6. Disposicion final de animales y del PFVI

Los animales continuaron con su ciclo
productivo dentro de los corrales y con la
alimentacion  correspondiente a su  etapa
productiva. Los saldos de los PFVI fueron
almacenados en las oficinas de la empresa.

4. Resultados

En la prueba de campo de Cefquinox® DC,
se encontré que el chisguete de secado es de
facil manejo y uso practico. Asi mismo, el envase
es adecuado. Se observo los animales por 2
horas post aplicacion sin encontrar ningin signo
de reaccion adversa. En la evaluacion a la
semana post aplicacién no se observé signos de
inflamacion en la ubre.

La evaluacion /n vitro de agentes bacterianos
probados de mastitis se encontré que las cepas
de Escherichia coli, Streptococcus agalactiae y
Staphylococcus aureus son sensibles al
principio activo del de Cefquinox® DC
(Cefquinoma).

En el ensayo clinico del producto
Cefquinox® LC, se encontré que el chisguete
antimastitico es de fdcil manejo, uso practico y
el envase es adecuado. Se observo los animales
por 2 horas post aplicacion sin encontrar ningin
signo de reaccion adversa. El animal tratado se
recuperd. En la evaluacion a la semana post
aplicaciéon no se observé signos de inflamacion
en la ubre y la leche se estaba de apariencia
normal con una prueba de CMT negativo.

La evaluacion /n vitro de agentes bacterianos
probados de mastitis se encontré que las cepas
de Escherichia coli, Streptococcus agalactiae y
Staphylococcus aureus son sensibles al
principio activo del de Cefquinox® LC
(Cefquinoma) y a los discos del producto
terminado.

Se observo que el chisguete de secado
Clox-A-Dry®, es de facil manejo, uso practico y el
envase es adecuado. Se observo los animales
por 2 horas post aplicacion sin encontrar ningun
signo de reaccién adversa. En la evaluacion a la
semana post aplicacién no se observd signos de
inflamacion en la ubre.

La evaluacion /n vitro de agentes bacterianos
probados de mastitis se encontré que la cepa de
Streptococcus agalactioe es sensible a ambos
principios activos del Clox-A-Dry® (Cloxacilina y
Ampicilina). Sin  embargo, los cepas de
Escherichia coliy Staphylococcus aureus son
resistentes a los principios activos.

En la evaluacion del chisguete antimastitico
Clox-A-Lac®, se encontrd que es de facil manejo,
uso practico y el envase es adecuado. Se
observo los animales por 2 horas post aplicacion
sin encontrar ningln signo de reaccion adversa.
Los animales tratados se recuperaron. En la
evaluacion a la semana post aplicacion no se
observé signos de inflamacion en la ubre y la
leche se estaba de apariencia normal con una
prueba de CMT negativo.

La evaluacion in vitro de agentes bacterianos
probados de mastitis se encontré que la cepa de
Streptococcus agalactioe es sensible a ambos
principios activos del Clox-A-Lac® (Cloxacilina y
Ampicilina). Sin  embargo, los cepas de
Staphylococcus aureus y Escherichia coli son
resistentes a los principios activos.

En la prueba de campo de Kanacef® LC, se
encontré que el chisguete antimastitico es de
facil manejo, uso practico y el envase es
adecuado. Se observo los animales por 2 horas
post aplicacion sin encontrar ningin signo de
reaccion adversa. Los animales tratados se
recuperaron. En la evaluacion a la semana post
aplicacion no se observé signos de inflamacion
en la ubre y la leche se estaba de apariencia
normal, a la prueba de CMT se encontraron
negativos.

La evaluacion in vitro de agentes bacterianos
probados de mastitis se encontrd que la cepa de
Streptococcus agalactioe es sensible a ambos
principios activos del Kanacef® LC (Cefalexina y
Kanamicina).  Sin  embargo, la cepa de
Staphylococcus aureus solo es sensible a la
cefalexina. Por otro lado, la cepa de Escherichia
colies resistente a los principios activos.

En el ensayo clinico del producto Pen Tetra
Strep® LC, se encontré que el chisguete
antimastitico es de fdcil manejo, uso practico y
el envase es adecuado. Se observo los animales
por 2 horas post aplicacion sin encontrar ningan
signo de reaccion adversa. Los animales
tratados se recuperaron. En la evaluacion a la
semana post aplicacion no se observo signos de
inflamacion en la ubre y con prueba de CMT
negativo.

La evaluacion /n vitro de agentes bacterianos
probados de mastitis se encontré que la cepa de
Streptococcus agalactiae es sensible a los tres
principios activos del Pen Tetra Strep® LC
(Penicilina, estreptomicina y neomicina). Sin
embargo, la cepa de Staphylococcus aureus es
sensible a la estreptomicina, intermedio a la
neomicina y resistente a la penicilina. A si
también, la cepa de Escherichia coli es
resistente a los tres principios activos.
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Se observo que la jeringa oftalmica
Opticlox®, es de facil manejo, uso prdctico vy el
envase es adecuado. Se observo los animales
por 2 horas post aplicacion sin encontrar ningtn
signo de reaccion adversa. En la evaluacion a la
semana post aplicacion no se observd signos
adversos.

5. Conclusiones

El producto Cefquinox® DC y Cefquinox® LC son
de facil manejo, uso prdctico y no presentaron
reacciones adversas post aplicacion. En la
evaluacion /in vitro, las cepas de Escherichia coll,
Streptococcus agalactiae y Staphylococcus
aureus fueron sensibles al principio activo de
ambos productos (Cefquinoma).

El producto Clox-A-Dry® y Clox-A-Lac® son de
facil manejo, uso prdctico y no se presentaron
reacciones adversas post aplicacion. En la
evaluacion /in vitro la cepa de Streptococcus
agalactioe es sensible a sus principios activos
(Cloxacilina y Ampicilina) pero las cepas de
Escherichia coli y Staphylococcus aureus son
resistentes.

El producto Kanacef® LC es de fdcil manejo, uso
prdctico v no se presentoé reacciones adversas
post aplicacion. En la evaluacion /in vitrola cepa
de Streptococcus agalactioe es sensible a sus
principios activos (Cefalexina y Kanamicina).
Mientras que las cepas de Staphylococcus
aureus es sensible a uno de sus activos y la cepa
de Escherichia colies resistente.

El producto Pen Tetra Strep® LC es de facil
manejo, uso practico y no se presento
reacciones adversas post aplicacion. En la
evaluacion /in vitro la cepa de Streptococcus
agalactiae es sensible a sus principios activos.
Mientras que las cepas de Staphylococcus
aureus es sensible a uno de sus activos,
intermedio a otro y resistente al tercer activo.
Las cepas de Escherichia coli son resistentes a
los tres activos.

El producto Opticlox® es de facil manejo, uso
préctico y no se presentd reacciones adversas
post aplicacion.

6. Observaciones

Las conclusiones de la sensibilidad /n vitro se da
en base a los principios activos ya que la CLSI da
a conocer pardmetros de cada antibidtico
individualmente.

Todos los casos clinicos de mastitis se
recuperaron (7 vacas). Sin embargo, fueron
casos de mastitis leves y/o moderadas.

Se sabe que las mastitis por Escherichia coli'y
Staphylococcus  aureus causan  cuadros
severos, en donde es necesario la terapia
sistémica.

Hay diferencias en los resultados de sensibilidad
de discos de Cefquinox® DC y Cefquinox® LC
pese a ser el mismo principio activo. Este puede
deberse a los excipientes de cada producto.
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Anexos

Mastitis Clinica cuarto Al Mastitis Clinica leve

Producto Clox-A-Lac®

Composicién: T \geC
18: Ampicillin 75 mg, Cloxaciiun
00myg

Aplicacion de Opticlox® Aplicacion de Cefquinox® LC
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Vacas a las que se les aplicé Cefquinox® DC
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Resultados del andlisis in vitro
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