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Resumen

Este estudio evalua el impacto de la doxiciclina en
los niveles séricos de proteina C reactiva (PCR)
como marcador de inflamacion en perros con
dirofilariosis (Dirofilaria immitis) y su eficacia frente
a la bacteria Wolbachia pipientis. Para ello, se
administré doxiciclina a dos grupos de perros con
dirofilariosis a diferentes dosis (grupo A: 10
mg/kg/12h, n=10 y grupo B: 5 mg/kg/12h, n=10)
durante 30 dias. Se midieron las concentraciones
de PCR al inicio (dia 0) y al final del tratamiento con
antibidtico (dia 30). En el dia 0, los valores de PCR
se situaron en valores patologicos (PCR >20 mg/L)
en ambos grupos (grupo A: 27,80£24,52 mg/L y
grupo B: 32,38154,52 mg/L). En dia 30, ambos
grupos experimentaron una significativa
disminucién de los niveles de PCR (p< 0.05),
situandose dentro de los valores fisioldégicos en
ambos casos. La disminucion de PCR respalda la
hipotesis de que la reduccion de Wolbachia es
eficaz tanto a 10 mg/kg/12h como a 5 mg/kg/12h,
contribuyendo a mitigar la respuesta inflamatoria en
la dirofilariosis canina. Para confirmar estos
hallazgos, es necesario llevar a cabo futuros
estudios con muestras mas amplias para validar
estos resultados.

Objetivo

La infeccion por Dirofilaria immitis en perros esta
estrechamente vinculada a la presencia de la
bacteria endosimbionte Wolbachia pipientis, la cual
desencadena eventos patogénicos y respuestas
inmunoinflamatorias significativas en el
hospedador 2. La doxiciclina se ha establecido
como el tratamiento preferido para disminuir la
carga de Wolbachia en todas las etapas del
parasito, minimizando asi la liberacion de citocinas
proinflamatorias y quimiotacticas durante el
tratamiento adulticida Y. La dosis recomendada
actualmente por las sociedades cientificas
internacionales es de 10 mg/kg/12 horas durante 30
dias, si bien nunca se han llevado a cabo estudios
que respalden esta pauta y resultados recientes
indican que, posiblemente, 5 mg/kg/12 horas podria
poseer la misma eficacia terapéutica [,
Previamente, estudios han demostrado elevaciones
de proteina C reactiva (PCR) y otras proteinas de
fase aguda en perros con dirofilariosis,
evidenciando el componente inflamatorio de la
enfermedad [B45%, La PCR es un importante
marcador de inflamacion y presenta la capacidad de
detectar diversas afecciones inflamatorias, aunque
su especificidad es limitada. Asi, en este estudio se
propone evaluar el impacto de la doxiciclina a
diferentes dosis en los niveles séricos de PCR en
perros infectados con D. immitis.

Metodologia

El presente estudio incluye 20 perros infectados por D. immitis que acudieron al
Hospital Clinico Veterinario de la ULPGC entre septiembre de 2020 y septiembre
de 2021. Se mantuvo un registro completo de cada animal incluyendo
identificacion, nombre, edad, sexo, raza, habitat, codigo postal, sintomatologia
que presentan al inicio del tratamiento, evaluacion ecocardiografica y analitica
general. Los criterios de inclusién fueron perros positivos a la presencia de
antigenos de D. immitis que no hubiesen iniciado ningun tipo de tratamiento
contra la dirofilariosis. El diagndstico se llevd a cabo utilizando un kit de prueba
inmunocromatografica comercial de deteccion de antigenos (Uranotest Dirofilaria,
Urano Vet SL, Barcelona). Todos los perros recibieron el protocolo de tratamiento
adulticida recomendado por las sociedades internacionales. Los perros de estudio
se dividieron en 2 grupos, recibiendo 10mg/kg/12h (n=10, grupo A) y 5mg/kg/12h
(n=10, grupo B) durante 30 dias. Las dosis de doxiciclina para cada grupo fueron
asignadas de una forma aleatoria. En ambos grupos, los perros recibieron,
ademas, una dosis oral de lactonas macrociclicas en dia 0 (ivermectina a 6
mcg/kg). Para la determinacion de PCR, se obtuvo una muestra de sangre
venosa y se extrajo suero para su analisis inmediato, empleando el analizador de
inmunocromatografia VCHECK (Bionote, Minnesota, USA). El valor de referencia
para perros sanos fue proporcionado por el fabricante (PCR < 20 mg/L). La
determinacion de PCR se llevo a cabo al inicio del tratamiento (dia 0, diagndstico)
y al finalizar el tratamiento con doxiciclina (dia 30). Los resultados fueron
analizados utilizando el software SPSS Base 25.0 para Windows (SPSS Inc./IBM,
Chicago, IL, EE. UU.) El analisis descriptivo de las variables consideradas se
realizo considerando las proporciones de las variables cualitativas. En todos los
casos, el nivel de significancia se establecié en P< 0.05.

Resultados

En dia 0, los valores de PCR del grupo Ay del grupo B fueron 27,80+£24,52 mg/L y
32,38154,52 mg/L, respectivamente. En ambos grupos los valores estaban por
encima de los rangos de referencia, sin observarse diferencias estadisticamente
significativas entre grupos. En dia 30, se observé una disminucion significativa en
los niveles de PCR en ambos grupos (p< 0.05), situandose dentro de los valores
fisiologicos para ambos grupos (11,21+2,96 mg/L para los perros del grupo Ay
12,30+3,32 mg/L para los perros del grupo B). Al igual que en dia 0, no se
observaron diferencias estadisticamente significativas entre los resultados obtenidos
para los 2 grupos
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Grdfica 1. Comparativa de los valores de PCR en los grupos Ay B en dia 0 y dia 30

Discusion y conclusiones

Las elevadas concentraciones de PCR en perros con dirofilariosis son similares a las descritas anteriormente, corroborando asi el importante
componente inflamatorio de esta patologia 1. Asimismo, la disminucién de las concentraciones de PCR en los perros tratados con lactonas
macrociclicas y doxiciclina pone en evidencia la eficacia del tratamiento y la utilidad de esta proteina de fase aguda para su monitorizacién, como
también se habia reportado en estudios anteriores [2,3]. Sin embargo, es la primera vez que se evalua la eficacia de la doxiciclina a diferentes
dosis, y los resultados preliminares muestran una eficacia similar al observarse una disminucion del componente inflamatorio en ambos grupos.

Asi, estos resultados coinciden con la hipotesis formulada en otro estudio que afirma que la reduccion de los niveles de Wolbachia podria ser similar
administrando doxiciclina a 10 mg/kg/12 horas o a 5 mg/kg/12 horas [2], por lo que posiblemente los descensos en PCR estén evidenciando una
importante respuesta antiinflamatoria debida a la eliminacion de Wolbachia, ademas de microfilarias y larvas, en perros con dirofilariosis.

Al tratarse de resultados preliminares, es necesario continuar llevando a cabo estudios con mayor numero de animales que ahonden en la utilidad y
eficacia de la doxiciclina a diferentes dosis en perros infectados por D. immitis.
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