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Editorial

CINISMO
EN EL SIGLO XXI

“Yrdpxer udvo éva kaAod, n yvwaon Kai éva Kako,
n ayvoia” — Socrates (Solo existe un bien, el conocimiento, y un
mal, a ignorancia)

Didgenes de Sinope, que vivid hace unos 23 siglos, no
fue quizas una persona particularmente agradable.
Segun diversas fuentes, pasdé muchos anos mendigando
por las calles de Atenas, llevando una vida austeray
durmiendo en una enorme tinaja de barro expuesta a la
intemperie. Fue casi contempordneo de Sécrates e hizo
de la pobreza extrema una virtud, desechando los
valores convencionales de la épocay declarando el
desprecio por todos los logros humanos, los valores
sociales y las instituciones. Como fundadory
practicante arquetipico de la antigua escuela filosdfica
griega del cinismo, sostuvo que las personas estan
motivadas puramente por su propio interés, en lugar de
por razones honorables o altruistas. Didgenes y sus
companeros cinicos creian que el verdadero objetivo de
la vida era la lucidez y la claridad mental, que les
liberaba de creencias falsas, insensateces o necedades.

Curiosamente, la palabra "cinico” proviene del griego
kynikos ("perruno”) y es posible que los atenienses
emplearan originalmente esa palabra como adjetivo
despectivo de quienes se adherian al cinismo. Sin
embargo, para Didgenes y sus amigos cinicos tal
comparacion podria ser un elogio; resaltando que,
entre otras cosas, los perros son buenos guardianes de
sus principios, son leales y dignos de confianza, y
pueden discernir entre amigos y enemigos sin
prejuicios.

Por supuesto, el concepto de cinismo se ha ido
transformando a través de los siglos, de tal forma que
ahora utilizamos ese término cuando percibimos que
alguien parece estar motivado por la ambicién o la
codicia, o por algo inttil, inalcanzable o, en ultima
instancia, sin sentido. Aunque los cinicos de antano
pudiesen afirmar que el tema de este nimero del
Veterinary Focus es ciertamente
perruno (al centrarse en la
dermatologia canina) no podrian
criticarlo de ninguna otra forma,
ya que contiene articulos
racionales, licidos y
autoesclarecedores. Los autores
que han colaborado en este
nuimero pueden estar seguros de
que su esfuerzo no serd juzgado
con cinismo, sospecha o
desconfianza por parte de
nuestros lectores.
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RETOS EN EL DIAGN(')STICO
DE LA DERMATITIS ATOPICA
CANINA

Algunos casos de dermatitis atdpica canina pueden suponer un reto para
el veterinario; Ana Rostaher nos ofrece una revision de las opciones
diagnosticas incluyendo consejos muy practicos.

PUNTOS CLAVE

Ante
un posible
perro atdpico, el
veterinario debe tener

El diagndstico de
dermatitis atépica
canina es complicado, ya

Las pruebas
seroldgicas IgE

Las pruebas

intradérmicas (ID) alergeno especificas

que actualmente no existe
ningun biomarcador fiable
que permita diferenciar
esta enfermedad de otros
trastornos cutaneos.

en cuenta diferentes
aspectos, que incluyen la
historia del paciente, las
caracteristicas clinicas

y la exclusion de

otras dermatosis
diferenciales.

son el método de
diagndstico de eleccidn de
los dermatdlogos para
identificar los alergenos
implicados.

ofrecen varias ventajas

respecto a las pruebas
ID, siendo muchas veces
un método de diagnéstico
alternativo, pero también

tienen inconvenientes,

sobre todo por la
posibilidad de obtener
falsos positivos.

 Jole T
566 Introduccion

La dermatitis atopica canina (DAC] es una enfermedad
cutdnea inflamatoria frecuente que afecta hasta al 15%

de la poblacion canina mundial (1). La patogenia es
multifactorial y tanto la disfuncion de la barrera cuténea,
como la desregulacién inmunitaria desempefan un papel
fundamental en el que intervienen ademas factores
genéticos y ambientales. La participacidon de mecanismos
mediados por IgE y no IgE es una caracteristica clave de

la patogenia, siendo los alergenos los principales factores
desencadenantes (2). El hallazgo laboratorial asociado con
mas frecuencia a la DAC es la presencia de niveles séricos
elevados de IgE alergeno especificas, pero (a diferencia

de las personas), el aumento de IgE totales en el perro no
contribuye al diagndstico de DAC. Se ha demostrado que los
perros presentan unos niveles de IgE mucho mas elevados
que las personas, probablemente debido a su mayor
exposicién a los parasitos (3).

Hay dos factores de riesgo principales para la dermatitis
atopica; la predisposicién racial (p. e]., puede afectar

hasta al 50% de los West Highland White Terriers] y los
antecedentes familiares de DAC (4). Sin embargo, dado

que estan implicados tanto factores genéticos como
ambientales, la manifestacidn fenotipica de la enfermedad
es muy variable, no solo entre una raza y otra, sino también
entre ejemplares de una misma raza. El hecho de que la
DAC sea una enfermedad compleja con multiples aspectos
a considerary de que existan otras enfermedades cutédneas
similares, hace que el diagndstico clinico definitivo sea todo
un reto para el veterinario.

2 fOEUY.,

®S Consideraciones diagndsticas

Actualmente no existe ningun biomarcador fiable para
diferenciar la DAC de otros trastornos cutaneos, por

lo que el diagndstico de DAC sigue siendo clinicoy es
necesario que el veterinario interprete adecuadamente
la informacion y considere varios aspectos de la historia
del paciente, los hallazgos clinicos y la exclusién de
otras dermatosis del diagndstico diferencial. En la
Figura 1 se muestra un esquema con los pasos a
seguir durante el proceso diagndstico de la DAC. El
primer paso consiste en descartar otras enfermedades
de manifestacion similar porque, aunque el prurito

sea el hallazgo mas consistente, no es exclusivo de la
DAC. Las infecciones por ectoparasitos, bacterias o
levaduras, secundarias a trastornos no pruriginosos

(p. €j., endocrinopatias, adenitis sebacea), o con menos
frecuencia, a neoplasias (p. ej., linfoma cutaneo,
aunque suele afectar a pacientes mayores) se deben
descartar al inicio del diagndstico, en funcion de la
anamnesis, la historia clinicay los resultados de
pruebas adicionales especificas (Tabla 1). Cabe sefalar
que, en la fase inicial de la DAC pueden observarse
signos muy tipicos, como lesiones no inducidas por
prurito o lesiones cutaneas primarias como eritema

y, a veces, papulas. Con el tiempo se producen
infecciones secundarias y se pueden observar otros
signos, incluyendo la presencia de pustulas, alopecia,
excoriaciones, liquenificacion, formacién de costras

y seborrea. Las dreas afectadas con mas frecuencia

en la mayoria de los perros con DAC son la cara, la

Junio 2021
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parte interna del pabellon auricular, las axilas, la region
abdominal, inguinal y/o perineal y las extremidades
distales (Figura 2), aunque las zonas afectadas pueden
variar dependiendo de la raza (5).

Tras descartar otras posibles etiologias pueden
utilizarse los criterios clinicos estandarizados para

la DAC (“criterios de Favrot") como ayuda en la
interpretacion de los hallazgos clinicos en un perro con
prurito (Tabla 2). Estos criterios no deben aplicarse
antes, puesto que, aunque el 80% de los perros que
cumplan cinco de estos criterios tengan DAC, el 20%
restante tendra otra enfermedad. Y, por el contrario,
alrededor del 20% de los perros con DAC no cumplira
con el minimo de cinco criterios.

Pruebas de alergenos
ambientales

Una vez que se ha llegado al diagndstico clinico de
DAC, estd indicado realizar una investigacién adicional,
particularmente para identificar a los alergenos
responsables de la exacerbacion de los signos
clinicos. Este enfoque permite elegir adecuadamente
las medidas para evitar la exposicién a alergenos
(especialmente alimentarios, aunque también se
pueden tomar algunas medidas contra los dcaros

del polvo), asi como seleccionar los alergenos para

la inmunoterapia alergeno especifica. En general,

si un perro tiene DAC estacional, esta justificada la
realizacion de pruebas de alergenos ambientales, pero
si el perro presenta prurito no estacional y/o signos
clinicos gastrointestinales, antes de realizar estas
pruebas, se debe descartar la dermatitis inducida por
alimentos. Una pauta utilizada por la autora es la de
empezar con una dieta hidrolizada comercial para
realizar la prueba de eliminacion. Si los signos clinicos
persisten con la dieta se realizaran las pruebas de
alergenos ambientales, ya sean pruebas cutdneas in
vivo (generalmente, pruebas intradérmicas) o pruebas
seroldgicas de IgE alergeno especificas in vitro (ASIS).

Ana Rostaher,

DrVet.Med., Dip. ECVD, Clinica de Medicina Interna de Pequefios Animales, Facultad de
Veterinaria Vetsuisse, Universidad de Zurich, Suiza

La Dra. Rostaher se licencié por la Facultad de Veterinaria de Eslovenia en el 2002 y posteriormente
trabajo durante cuatro afos en una clinica de pequefnos animales mientras realizaba un internado
en la Facultad de Veterinaria de Viena. Después se trasladé a Munich para realizar una residencia
en Dermatologia y completar una investigacién sobre los trastornos del foliculo piloso en el gato.
Obtuvo el Diploma por el ECVD en el 2011 y actualmente trabaja en la Facultad de Veterinaria
Vetsuisse como veterinaria sénior. La Dra. Rostaher ha escrito mas de 100 articulos sobre diversos
temas de dermatologia y ha sido miembro del Comité del ESVD y del ECVD. Recientemente ha sido
nombrada presidenta del Grupo de Estudio de Dermatologia de Eslovenia.

Tabla 1. Pruebas adicionales en la investigacion diagndstica

de la DAC para valorar la presencia de cualquier enfermedad
concomitante o de la dermatitis similar a la atdpica, ademés de
la prueba con una dieta de eliminacidn.

Cepillado cutaneo NHIGER

Dermatitis por Malassezia

e @) Dermatitis bacteriana

Sarna Sarcéptica

Otros ectoparasitos: Demodex spp.,
Cheyletiella spp., Neotrumbicula autumnals
Dermatofitosis

Raspado cutaneo/
depilacion/cinta
adhesiva

Cultivo fungico Dermatofitosis

Adenitis sebacea
Linforna cutaneo

Biopsia cutanea

Estds pruebas, ademas de realizarse cuando los
signos no mejoran con la dieta de eliminacion, también
estan indicadas en perros con signos clinicos graves
persistentes durante mas de 3 meses al afio, o cuando
el tratamiento sintomatico no es satisfactorio (ya sea
por efectos secundarios importantes o por falta de
cumplimiento por parte del propietario) (6).

Hay que recalcar que no hay ninguna prueba de
cribado para la DAC; las pruebas simplemente ayudan
a confirmar el diagnéstico clinico y a identificar los
alergenos. La mayoria de los perros con DAC presentan
IgE alergeno especificas frente a los alergenos
ambientales identificados en las pruebas, aunque en
algunos casos, los niveles de IgE no se encuentran
elevados (“dermatitis similar a la atépica”).

Ambas pruebas tienen sus limitaciones y sus ventajas,
no siendo ninguna superior a la otray la tasa de

éxito de la inmunoterapia alergeno especifica (ITAE)
sugiere que los resultados de ambas pruebas son
comparables (7], por lo que se pueden considerar
pruebas complementarias. Por tanto, la autora

PASO 1
Descartar otras

PASO 2
Aplicar los

enfermedades que
puedan asemejarse
alaDAC

(Tabla 2)

PASO 3 (0Opcional)

Aplicar criterios
clinicos especificos

(Tabla 2)

criterios de Favrot

PASO 4

Pruebas de alergenos
para confirmar el
alergeno provocador

Figura 1. Los cuatro pasos del enfoque diagndstico de la DAC; siempre se debe abordar cada caso siguiendo este orden.
El paso 3 [criterios especificos) solo se debe utilizar cuando los criterios de Favrot no sean diagndsticos, pero exista una

fuerte sospecha de DAC
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Figura 2. Las éareas en rojo indican la localizacion
tipica de la dermatitis atdpica canina.

Tabla 2. Criterios clinicos para el diagndstico de la
dermatitis atdpica canina.

Criterios de Favrot - Principales 8 indicadores de DAC (de 5)

© Alessandro Piaia / redrawn by Sandrine Fontégne

Historia Exploracion fisica
e Aparicion de los signos e Patas delanteras afectadas
antes de los 3 afos o Parte interna del pabellon
e Perro que vive principalmente auricular afectada
dentro de casa o Maérgenes de las orejas no
e Prurito que responde a los afectados
glucocorticoides « Area dorso-lumbar no
e Prurito “alesional” al inicio afectada

Areas corporales que también pueden verse afectadas
e Labios

e Parpados

e 0Oido (externo)

e Regién dorso-lumbar

o Térax

e Regiones flexoras

Infecciones de la piel/oido recurrentes

Criterios clinicos especificos para la DAC

prefiere realizar ambas pruebas si el coste lo permite,
aunque si las pruebas cutaneas conllevan algun

riesgo potencial, o el paciente no coopera, las pruebas
seroldgicas deben ser la primera opcidn. Los resultados
de ambas pruebas se pueden combinar para la ITAE
cuando no son concluyentes, de lo contrario, la ITAE
generalmente se basa en los resultados de las pruebas
seroldgicas. Es importante destacar que sea cual sea

la prueba realizada, se deben elegir siempre alergenos
clinicamente relevantes, lo que depende en gran medida
de la historia del paciente y del criterio del veterinario.

Ademas, se estan volviendo a poner de moda las pruebas
por puncién de la piel o prick test, aunque todavia no se
ha validado su uso en medicina veterinaria. También se
encuentran comercialmente disponibles las pruebas de
saliva, pero en este momento, no se pueden recomendar
como herramienta de diagndstico.

Pruebas intradérmicas (ID)

Las pruebas ID permiten medir indirectamente la
reactividad de los mastocitos cutaneos, en funcion de la

u fOEUY.

presencia de IgE alergeno especificas en su superficie
y son las pruebas diagndsticas de eleccién de los
dermatologos, en parte porque los mastocitos pueden
estar unidos a moléculas individuales IgE alergeno
especificas durante mas de un afo (8). Hay pocos datos
sobre la sensibilidad y especificidad de estas pruebas,
aunque la literatura al respecto sugiere que es del 30-
90% y > 50-95%, respectivamente (6,9). Sin embargo, es
muy dificil valorarlo con precision debido a la cantidad
de factores implicados, tanto intrinsecos [p. ej., sistema
inmune del paciente) como extrinsecos (p. e/, calidad
del alergeno, habilidad para realizar la prueba, estacidn
del afo, farmacos).

Seleccion de los alergenos

La seleccidn de los alergenos mas relevantes para las
pruebas ID depende de la localizacién geogréfica del
animal y también puede ser Util consultar con clinicas
veterinarias o de medicina humana especializadas,
laboratorios de alergia, bibliografia y sociedades
nacionales de alergologia. No obstante, la seleccion
de los alergenos se debe revisar periddicamente,
eliminando o anadiendo alergenos individualmente
segun sea adecuado. Por ejemplo, el panel ID inicial
de la autora que constaba de 43 alergenos, se ha

visto reducido a los 13 alergenos ambientales mas
frecuentes [Recuadro 1), considerando ademas los que
utilizan las clinicas de dermatologia humana locales.
Este panel revisado no ha demostrado una menor
eficacia de la ITAE durante un periodo de 7 anos.

Los alergenos de las pruebas ID pueden ser liofilizados
0 acuosos prediluidos, como los que se utilizan para
inmunoterapia (su vida media util suele ser de 6-12
meses), diluyéndolos tal y como se indica en la Tabla 3.
Pueden permanecer estables hasta 2 semanas si se
almacenan a 4° C en jeringuillas de plastico u 8
semanas en viales de cristal, de lo contrario la potencia
de los extractos de alergenos disminuird con el tiempo
(9), la dilucidn y las altas temperaturas. Se debe evitar el
uso de alergenos glicerinados [frecuentes en las
pruebas de puncién o prick de medicina humana)
debido al posible efecto irritante de la glicerina.

Metodologia

La Unica recomendacion actual respecto al momento
optimo para realizar las pruebas ID en perros con
signos estacionales es al final o durante los 2 meses
posteriores al pico estacional (10); asi se evita la falta
de respuesta en el pico estacional (anergia) o los bajos
niveles de IgE fuera de la estacién activa, aunque en
algunos perros se obtiene la suficiente respuesta a las
pruebas ID durante el pico estacional. En los perros con
signos no estacionales las pruebas se pueden realizar
durante cualquier época del ano.

Recuadro 1. Seleccion de los 13 alergenos que la autora
utiliza actualmente para las pruebas ID.

e Acaros del polvo: D. farinae, Acarus siro

e Pdlenes
- Gramineas: Phleum pratense, Dactylis glomerata,
Secale cereale
- Arboles: Fraxinus spp., Betula spp.
- Hierbas: Rumex crispus, Chenopodium album,
Plantago lanceolata, Ambrosia spp., Artemisia vulgaris

e el evaduras: Malassezia spp.
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Las pruebas ID pueden realizarse con o sin sedacion y con

el perro en estacién (la opcidn preferida de la autora) o

en decubito lateral. Se ha indicado que algunos sedantes
pueden afectar negativamente a los resultados de las
pruebas ID (p.ej., la oximorfina, la ketamina/el diacepam, la
acepromacinay la morfina) y se deberian evitar en la medida
de lo posible, mientras que otros (p.ej., el hidrocloruro de
xilacina, la medetomidina (dexmedetomidina), la tiletamina/
el zolazepam, el tiamilal, el halotano, el isofluoranoy el
metoxifluorano) pueden utilizarse con seguridad (6). La dosis
recomendada del propofol para las pruebas ID sigue siendo
controvertida, por lo que su uso no estd recomendado.

Para evitar falsos negativos es importante tener en cuenta
el tiempo necesario que debe transcurrir tras dejar de
administrar ciertos farmacos (Tabla 4).

La zona de la piel que se va a utilizar, generalmente el lateral
del torax, se rasura con suavidad (la superficie variara en
funcién del nimero de alergenos) y no se debe frotar ni lavar.
Se marca cada punto de inyeccién con un marcador
resistente al agua, dejando como minimo unos 2 cm de
distanciay se inyecta por via intradérmica un pequeno
volumen (normalmente 0,05 ml) de cada concentracion de la
prueba ID [Figura 3a). Se debe observar un ligero
abultamiento en la piel; si no se forma es que el alergeno se
ha inyectado demasiado profundo (por via subcuténea) y hay
que repetir la inyeccion.

Las reacciones se evaltan a los 15-20 minutos, observando
la presencia de cualquier habdn o eritema en cada punto de
inyeccién con respecto al control positivo y al negativo
(Figura 3b) y se punttan de 0 (igual que el control negativo) a
4 (igual que el control positivo). Cualquier reaccion de 2
puntos 0 mas se considera positiva. Aunque esta evaluacion
se puede realizar de forma objetiva (midiendo el didmetro de
la reaccién), no se ha demostrado ninguna ventaja por ello
(6) y la autora prefiere realizar una simple evaluacion
subjetiva.

Las reacciones adversas a las pruebas ID son raras

y, en caso de producirse, se observan principalmente
durante el procedimiento, consistiendo generalmente en
prurito intenso en el lugar de la inyeccidn (reaccion de
hipersensibilidad locall, que puede tratarse con un ciclo
corto de glucocorticoides topicos o con un tratamiento
antiinflamatorio o antipruriginoso sistémico. En raras
ocasiones se desarrollan otras reacciones mas graves, como
la anafilaxia (prurito generalizado, vémitos, diarrea o incluso
colapso), que se debera tratar adecuadamente.

Pruebas serolodgicas de Ig-E
alergeno especificas

Las pruebas serolégicas in vitro se utilizan mucho en
medicina veterinaria ya que ofrecen varias ventajas respecto
a las pruebas intradérmicas. Entre ellas se encuentran la
eliminacién de riesgos potencialmente mortales para el
paciente (relacionados con la sedacién o las reacciones
anafilacticas), la mayor comodidad (no es necesario rasurar
el pelo, ni inmovilizar al animal y requiere menos tiempo) y
la menor probabilidad de que el tratamiento farmacoldgico
previo interfiera en los resultados (9). Existen varios tipos
de pruebas, que se pueden basar en técnicas de RAST o

de ELISA en fase solida (esta ultima es la mas utilizada) o
en la técnica de ensayo inmunoenzimatico en fase liquida
(9). Cuando las pruebas de IgE se empezaron a utilizar
presentaban algunas desventajas, especialmente la baja
especificidad. Pero desde entonces, se han producido

Tabla 3. Alergenos descritos y concentraciones
recomendadas para las pruebas ID*.

Alergenos

Pélenes

Diluciones/

Concentraciones

publicadas

1000 a 8000 PNU**/mL

Mohos

1000 a 8000 PNU/mL

Acaros del polvo

D. pteronyssinus

100-200 PNU/mL

D. farinae

Tyrophagus putrescentiae 75 PNU/mL
Lepidoglyphus destructor

Acarus siro 50 PNU/mL

Blomia tropicalis

Extractos epidérmicos

humano

Al menos 1,250 PNU/ml
300 PNU/ml para epitelio

Extracto de pulga entera

1:500 w/v

Tabla 4. Tiempo de espera tras la retirada de farmacos para las

pruebas de alergenos.

Clase/nombre del farmaco | IDT* ASIS**

Antihistaminicos 7 dias ProbabLemgnte
no necesario

Gluco;})rtlcmdes de corta 14 dias No necesario

duracién

Glucocorticoides

inyectables de larga < 28 dias < 28 dias

duracion

Glucocorticoides topicos 14 dias No necesario

Ciclosporina

Probablemente
no necesario

No necesario

o Probablemente | Probablemente
Oclacitinib ) )
no necesario no necesario
Lokivetmab No necesario No necesario

Pentoxifilina

No necesario

No necesario

*D: Intradérmicas

** ASIS: Serologia IgE alergeno especifica

“Una vez que se ha llegado al diagndstico
clinico de dermatitis atopica canina, esta
indicado continuar con la investigacion,
sobre todo para identificar a los alergenos
que agravan los signos clinicos.”

Ana Rostaher
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Inyeccion de alergenos

Figura 3. Técnica para la realizacion de pruebas
intradérmicas.

(a) Se utiliza una aguja de insulina fina (30 G, 8 mm) para
inyectar por via intradérmica (no subcutadnea) 0.05 ml de
alergeno diluido. Se verifica la correcta administracion por
la presencia de un pequefio “bulto” en la piel.

(b) La lectura de las reacciones se hace a los 15 minutos;
en este caso, cuatro de los alergenos provocaron un
eritema y la formacion de un habdn positivo (flecha)
comparable al control positivo (+) (puntuacidn = 4). También
se puede observar el control negativo (-).

PRUEBAS INTRADERMICAS

Interpretacion de resultados

© Ana Rostaher

varias mejoras, particularmente gracias al desarrollo

de reactivos de deteccion de IgE anti-canina apropiados
con los que se ha mejorado la precision diagndstica (11).
Otras limitaciones de las pruebas seroldgicas son la
variabilidad entre diferentes laboratorios e incluso en

un mismo laboratorio, asi como la reactividad cruzada
(12). Ademas, recientemente se ha demostrado que la
presencia de anticuerpos IgE frente a determinantes

de reaccion cruzada de los carbohidratos (anticuerpos
anti-CCD) puede ser en parte responsable de los falsos
positivos, especialmente en paneles de pélenes (13).
Mediante el bloqueo de los anticuerpos anti-CCD se ha
conseguido mejorar notablemente la correlacion entre
las pruebas ID y las seroldgicas en perros (12) y disminuir
significativamente las reacciones positivas a alergenos
del polen en gatos (14). Un hecho clinicamente relevante
es que los resultados de la inmunoterapia no parecen
depender de la técnica empleada (9) y, taly como se ha
senalado anteriormente, su eficacia es comparable tanto
si la eleccion de alergenos se basa en las pruebas ID como
en las seroldgicas. Por este motivo, muchos veterinarios
eligen la serologia cuando la realizacion de pruebas ID no
es una opcion.

Otras pruebas posibles

Las pruebas por puncién o prick test son el método de
eleccién para detectar hipersensibilidad de tipo | en la
dermatitis atopica humana, por varios motivos; el bajo
coste de los alergenos (los alergenos glicerinados tienden
a ser estables durante periodos prolongados), la rapida
interpretacion de los resultados, la ausencia de efectos
secundarios y la alta especificidad (15), ademds de que el
procedimiento en si es mucho menos doloroso.

6 fOEUY.

Existe un estudio sobre estas pruebas en veterinaria que

se remonta a la década de los 90 (16), pero se concluyé

que estas pruebas eran inferiores a las ID en términos

de interpretacion de resultados y, por tanto, no se han
intentado incorporar a la clinica veterinaria. Sin embargo, en
los ultimos anos, se ha vuelto a despertar el interés clinicoy
cientifico por estas pruebas para valorar los beneficios para
los perros y los gatos. En un estudio se realizé esta prueba
a 20 perros sanos utilizando 8 alergenos ambientales
diferentes (17) y no se observé ningdn signo de dolor o
molestias durante la realizacion de este procedimiento
simple (de 5 minutos de duracién incluyendo el rasurado

y la aplicacion de los alergenos). La intensidad de los
resultados positivos varid entre 3y 12 mm (mediana de 9
mm), pero en este estudio solo se evaluaron los valores
umbrales en perros sanos. En un estudio similar se evalué
la sensibilidad y la especificidad de este método en 11
alergenos ambientales frecuentes en perros no alérgicos

y en perros con dermatitis atépica espontanea (18),
estimandose una sensibilidad del 66% (en 3/5 de los perros
se consiguid identificar al alergeno provocadory en el resto
se obtuvieron falsos negativos) y una especificidad del 100%
(no se obtuvo ningun falso positivo). Aunque el uso de estas
pruebas todavia no se ha validado en alergologia veterinaria,
los estudios sugieren que en un futuro podrian ser unas
pruebas practicas y precisas, Utiles como herramientas
complementarias para el diagndstico de la DAC. La autora
utiliza actualmente estas pruebas principalmente para
verificar reacciones de hipersensibilidad graves al veneno
de himendpteros (p. e/., abejas y avispas) (19], siguiendo el
procedimiento de la Figura 4.

Por dltimo, en algunos paises estan disponibles pruebas de
saliva y pelo para el diagndstico de reacciones adversas a

los alimentos (RAA) y/o alergias ambientales. Sin embargo,
en estudios recientes en perros se ha demostrado la falta de
sensibilidad y de especificidad de cualquiera de estas pruebas
(20-22), por lo que, de momento, se desaconseja su uso.
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Figura 4. Realizacion de pruebas por puncion de la piel para
el alergeno del acaro del polvo Dermatophagoides farinae en
un perro atépico. Se puede llevar a cabo sin sedacion, con el
perro en estacion y rasurando el costado, al igual que en las
pruebas ID. (a) Se aplica una gota del alergeno ambiental
en la piel [b) Inmediatamente después se punciona la piel
utilizando un dispositivo comercial y manteniendo un angulo
de 45° con la piel. [c) El fluido restante se elimina con una
toalla de papel limpia y se repite este procedimiento con el
resto de alergenos. Los controles positivos y negativos se
aplican de la misma maneray el resultado se lee a los 15
minutos (como en las pruebas ID).

CONCLUSION

El diagnostico de dermatitis atopica solo se puede
obtener teniendo en cuenta los datos de la historia
del paciente, del examen clinico y descartando otros
diagndsticos diferenciales. Ninguna prueba de
laboratorio permite diagnosticar la dermatitis
atopica caninay, por tanto, para evitar errores en el

diagnéstico se debe desaconsejar que se utilicen
indiscriminadamente. La identificacion del alergeno
responsable de la dermatitis atdpica es el ultimo
paso esencial de la investigacion diagnéstica, que
influira significativamente en el manejo a largo
plazo y la calidad de vida del paciente.
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TRATAMIENTO DE LA

DERMATITIS ATOPICA CANINA

El perro atopico se presenta con demasiada frecuencia en la clinica veterinaria
generalista. En este articulo se revisan las posibles opciones de tratamiento,

resaltando la importancia de adoptar un enfoque multimodal.

PUNTOS CLAVE

La dermatitis
atdpica canina es una
enfermedad crénica

frecuente que afecta a
la calidad de vida de

muchos perrosy a sus
propietarios.

Todos los factores
que afectan al umbral
del prurito se deben
manejar simultaneamente
para tener éxito en
el tratamiento,

especialmente en
presencia de brotes.

Tanto el
tratamiento
inmunosupresor
como la inmunoterapia
alergeno especifica
desempenan un importante
papel en el control de
la dermatitis atdpica
y pueden utilizarse

El tratamiento
siempre debe
ser individualizado,
dependiendo de la
frecuencia de brotes, la

estacionalidad y el estado
de salud general del

paciente.

simultaneamente.

®55 Introduccién ®9C Evitar los alérgenos
La dermatitis at6pica canina [DAC) es un trastorno Dado que los alergenos responsables mas comunes
cutaneo frecuente, de origen alérgico y desencadenado son las glicoproteinas de los acaros del polvo y los
principalmente por alergenos ambientales, como los aeroalergenos, evitar el contacto puede ser bastante
4caros del polvo, pélenes de hierbas, arboles y gramineas. complicado o imposible. En un estudio no controlado,
Se considera que la etiologia es multifactorial, estando se utilizo un spray ambiental acaricida, con benzoato de
involucrada la disfuncién de la barrera epidérmicay la bencilo, para reducir la cantidad de alergenos de acaros
desregulacion del sistema inmunitario, lo que da lugar
al desarrollo de la enfermedad clinica en perros con
predisposicion genética a la DAC. En la mayoria de los . ) ) .
casos, los primeros signos aparecen a edades tempranas, Figura 1. Tratamiento multimodal para el manejo
pero el malestary el picor que van asociados a la de la dermatitis atopica canina.
dermatitis permaneceran durante toda la vida del animal. ‘
Aungue se han desarrollado diferentes tratamientos para Evitar los alergenos
la DAC, cada uno tiene sus ventajas e inconvenientes
respecto a la eficacia y consecuencias para la salud.
Este articulo proporciona un planteamiento logico para Regular la
responder al temido "; por donde empezamos?"”. El reto Restaurar respuesta
no es solo tratar con éxito al paciente, sino también, evitar la barrera inmune
la aparicion de brotes graves. Por este motivo, el manejo cutanea mediante ASIT*
del paciente con DAC debe ser multimodal (Figura 1). (SCIT** or
La Unica manera de tener éxito en la remision consiste SLIT***)

en combinar varias estrategias para el control de los
signos clinicos y para evitar la aparicion de los brotes.
Las opciones disponibles dependeran de las necesidades
individuales de cada paciente y de la gravedad de la

enfermedad a lo largo del tiempo. Controlar | Controlar las

inflamaciony |nfec'cwnes
del prurito cutaneas

* Inmunoterapia alergeno especifica
** Inmunoterapia subcutadnea
***Inmunoterapia sublingual

veterinary, )
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del polvo y se observo cierta mejoria clinica en los perros
atdpicos (1). En el campo de la medicina humana también
se han desarrollado y comercializado sprays ambientales
con probidticos que sintetizan enzimas para bloquear las
proteinas fecales de los dcaros del polvo. Se necesitan
mas estudios controlados para aclarar la posible
correlacion del uso de estos aerosoles y la reduccion de
los alergenos de los acaros del polvo y la mejoria clinica
de los perros atépicos. Del mismo modo, los colchones

0 camas antiacaros, la aspiracion regulary el lavado de
la ropa de cama a 60°C, también pueden ser Utiles para
reducir la exposicion de la piel del perro a los alergenos de
estos acaros.

En raras ocasiones, los perros atopicos reaccionan al
epitelio de otras mascotas del hogar [p.ej., loros o
cobayas). En caso de ser asi, lo recomendable es que la
otra mascota o el paciente cambien de hogar.

En el caso de dermatitis atdpica inducida por alimentos,
tanto los alergenos alimentarios como los ambientales
estan involucrados en la etiologia (2). Los alergenos
alimentarios pueden ser especialmente importantes en la
aparicion de brotes, por lo que es fundamental determinar
el papel que desempena el alimento en el perro atopico
mediante la prueba con una dieta de eliminaciény la
posterior provocacion; si se demuestra la relacion del
alimento con los brotes, es relativamente facil evitar la
exposicion al alimento responsable.

Restaurar la barrera cutanea

Es bien sabido que en los perros atdpicos la funcion de la
barrera epidérmica es deficiente, lo que da lugar a una
mayor pérdida de agua transepidérmica (TEWL). Algunas
razas pueden presentar la piel secay con escamas
(xerosis). Reforzar la barrera epidérmica con humectantes
tépicos como el glicerol, la glicerina, el propilenglicol, el
pantenol y la urea aumentarad la capacidad de retencion
de agua de la epidermis, especialmente después del
bano. Esto se ha demostrado recientemente utilizando
un modelo de barrera epidérmica canina cronicamente
alterada (3). Los productos con fitoesfingosina 'y
ophytrium, componente natural extraido de la raiz de
una planta japonesa, también pueden ayudar a mejorar
la barrera cutanea, a reducir el prurito y la colonizacién
microbiana de la epidermis (4).

Los perros atépicos también presentan un estrato cérneo
con disrupciones en los lipidos lamelares intercelulares.
Para restaurar esta capa se han empleado acidos grasos
esenciales (AGE) en forma de suplementos o incorporados
en la dieta con resultados variables. Cabe senalar

que en un estudio con buena evidencia cientifica se ha
demostrado que la administracion oral de AGE durante

12 semanas logré reducir significativamente la dosis de

(X X/
[ JOI@,

Annette van der Lee,
DVM, PhD, Dip. ECVD, IVC Evidensia Dierenziekenhuis, Arnhem, Paises Bajos

Tras licenciarse en el 2004, la Dra. van der Lee realizd un rotatorio clinico y una residencia
en Dermatologia en la Universidad de Utrecht, obteniendo el Diploma por el ECVD en el 2009.
Desde entonces, Annette ha trabajado en varios hospitales de referencia en los Paises Bajos,
compaginando la clinica con la investigacion en Dermatologia Clinica y obteniendo el
doctorado en el 2014 con su tesis sobre “Las células Ty la inmunomodulacion en la
dermatitis atdpica canina”. En el 2017 se incorpord al grupo de clinicas IVC Evidensia siendo
en la actualidad la Responsable de Dermatologia en los Paises Bajos de este grupo.

prednisolona en perros atdpicos (5). Como alternativa,

se puede utilizar una dieta completa formulada con
ingredientes que refuercen la barrera cutanea. Ademas,
se ha demostrado que la aplicacién tdpica (spot-on)

de AGE es eficaz (6], aunque esta opcién puede ser
menos coste-efectiva a largo plazo. También se han
desarrollado otros productos para la DAC como champs,
sprays y lociones con acidos grasos y ceramidas.
Lamentablemente, todavia no se ha podido documentar
de manera fehaciente la eficacia, pero el veterinario debe
considerar su uso, ya que se ha demostrado que restaurar
la funcidn de la barrera epidérmica probablemente
reduzca la penetracion de alergenos ambientales a través
de la piel.

Controlar las infecciones
cutaneas secundarias

La mayoria de los perros atdpicos estan predispuestos a
desarrollar piodermas superficiales recurrentes y es
frecuente observar papulas, pustulas, collaretes,
descamacion y seborrea (Figura 2). La colonizacion por
especies patégenas de Staphylococcus (generalmente S.
pseudintermedius) es mayor en la piel atopica que en la
sana, lo que puede explicarse en parte por la menor
actividad de los péptidos antimicrobianos cutaneos del
sistema inmune innato. Durante los brotes se produce una
disbiosis de la microbiota de la piel atépica, con un
aumento relativo en los niveles de Staphylococcus. Esta
disbiosis se restablece mediante el tratamiento
antimicrobiano y la remisién de las lesiones (7).

Cerca del 40% de los perros atdpicos presentan infecciones
cutdneas recurrentes por levaduras de la especie

Figura 2. Piel atépica con las lesiones tipicas:
papulas, pustulasy collaretes por una pioderma
superficial secundaria.

© Annette van der Lee
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Figura 3. Paroniquia en un perro atépico con una
decoloracion marrén en la una debida a dermatitis
por Malassezia.

Malassezia pachydermatis, lo que suele generar un fuerte
olor en la piel, un aspecto grasiento y la presencia de
costras, descamacion y paroniquia con coloracion marrén
en las ufas [Figura 3). También se puede desarrollar una
reaccion de hipersensibilidad tipo | frente a Malassezia, con
la consecuente aparicidn de prurito intenso (8). Por tanto,
las infecciones cutaneas secundarias causadas por
bacterias y levaduras siempre deben controlarse, lo que
puede conseguirse mediante la aplicacion regular de
tratamientos tépicos (champus, espumas, sprays, toallitas
y geles). Se ha demostrado que el champ con clorhexidina
al 3% es clinicamente tan efectivo frente a bacterias y
levaduras como la combinacién de una solucién de
clorhexidina al 2% y miconazol (9). Los lavados dos veces a
la semana suelen ser eficaces, pero si la infeccién es
grave, el tratamiento topico debe aplicarse al principio con
mayor frecuencia. La autora recomienda el lavado diario
durante una semana, pasando después a dias alternos
durante la siguiente semana y finalmente a dos lavados
semanales. También parecen ser igualmente eficaces los
protocolos en los que se incluye la aplicacion de una
espuma, gel o spray en las lesiones, dos veces a la
semana, ademas de un bano semanal con champu.

“El reto no solo es tratar con éxito al
perro atdpico, sino también evitar la
aparicion de brotes graves. Por este
motivo, el tratamiento de la DAC requiere
un manejo multimodal.”

Annette van der Lee

n fOEU.

(X J
(X}
Oe

© Annette van der Lee

Figura 4. Piogranuloma interdigital con pioderma
profunda secundaria en un perro atdpico.

Los antibidticos sistémicos solo se deben utilizar en
principio cuando la pioderma sea profunda (p.ej.,
furunculosis (Figura 4), pioderma muy generalizada o
cuando el propietario no pueda administrar el tratamiento
tépico). La eleccion del antibidtico se puede basar en el
cultivo y el antibiograma o en los principios basicos de la
antibioterapia; entre las posibles opciones se incluyen la
clindamicina (10 mg/kg cada 12 h), las cefalosporinas
(cefalexina 10-30 mg/kg cada 8-12 h), o la amoxicilina-
acido clavulanico (12,5 mg/kg cada 12 h). El tratamiento
siempre debe continuarse hasta observar la resolucién
tanto de los signos clinicos como de los hallazgos
citolégicos de pioderma. Se debe evitar el uso recurrente
de antibidticos debido al riesgo de resistencias bacterianas.
Del mismo modo, el tratamiento de las levaduras con
ketoconazol por via oral (10 mg/kg cada 24 h 0 5 mg/kg
cada 12 h) o con itraconazol (5 mg/kg cada 24 h) solo se
debe utilizar en casos muy graves, puesto que las
levaduras pueden (en raras ocasiones) volverse resistentes
a derivados azélicos (10). Ademas, hay que tener en cuenta
que se pueden producir muchas interacciones
medicamentosas, especialmente con el ketoconazol.

Controlar la inflamacion
cutaneay el prurito

Entre los posibles tratamientos sintomaticos con

buen nivel de evidencia en cuanto a la reduccion del
prurito y de la dermatitis en la DAC se encuentran los
glucocorticoesteroides, la ciclosporina, el oclacitinib y el
lokivetmab, que se trataran detalladamente mas adelante.
Es importante senalar la importancia del tratamiento
preventivo frente a las pulgas para reducir el umbral del
picor en todos los casos. No hay evidencias concluyentes
sobre la eficacia de los antihistaminicos orales tipo 1 para
el tratamiento de las lesiones activas o crdnicas de la DAC
(11), pero en caso de necesitarse, las mejores opciones
son la cetirizina (0,5-1,0 mg/kg cada 24 h)y la hidroxicina
(2 mg/kg cada 12 h) (12).
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Glucocorticoesteroides

Los glucocorticosteroides (GC) actdan interfiriendo con
multiples factores de transcripcién ubicuos, provocando
la inhibicion de genes que codifican citoquinas, receptores
de citoquinas, moléculas de adhesion, enzimas
proinflamatorias y proteinas quimiotacticas, de modo que
inactivan muchas células inflamatorias y reducen el picor.
Ademas, al ser de accidon rapida, pueden utilizarse tanto
para inducir la remisién de signos agudos como para
mantener el control de la DAC a largo plazo. Sin embargo,
como afectan a diferentes mecanismos celulares, si

se utilizan a largo plazo por via sistémica, los efectos
secundarios son frecuentes, incluyendo la poliuria, la
polidipsia, la polifagia, la atrofia musculary cutdnea,

la susceptibilidad frente a infecciones bacterianas y
flngicas, la demodicosis y el hiperadrenocorticismo
iatrogénico (Figura 5). Por tanto, no se deben utilizar por
via parenteral a largo plazo, aunque los glucocorticoides
de accién rapida estan recomendados cuando los signos
clinicos son graves. La prednisolona oral (0,5-1 mg/kg
cada 24 h) o la metilprednisolona (0,4-0,8 mg/kg cada 24
h) se deben administrar durante 5 a 14 dias, dependiendo
de la respuesta al tratamiento. Repartir la dosis diaria

en dos tomas al dia puede disminuir la polidipsiay la
poliuria en algunos individuos. La dosis se debe reducir
progresivamente y administrarse a dias alternos a medida
que mejoren los signos clinicos.

La via de administracion mas recomendable de los GC es
la via topica, ya sea en forma de pomada, spray o locion.
Tanto el acetonido de triamcinolona como el aceponato
de hidrocortisona en spray han demostrado una elevada
eficacia en el control de las lesiones localizadas (13);
para inducir la remisién se deben aplicar diariamente
durante dos semanas y después se contintian aplicando
individualmente en cada lesién con una frecuencia

de hasta dos veces por semana. El aceponato de
hidrocortisona podria inducir una leve degradacion de

la dermis mediante la inhibicion de los propéptidos del
colageno |y Ill, pero en un estudio se demostré que no se
produjo una atrofia cutanea visible durante la aplicacion
tépica intermitente (dos veces a la semana) a largo plazo
en casos de DAC (14). Los productos desarrollados para
medicina humana, como las pomadas con betametasona
o furoato de mometasona también ha demostrado ser
eficaces en veterinaria. La finalidad del tratamiento de
mantenimiento con GC tépicos es reducir activamente el
riesgo de brotes y alargar el tiempo de remision y no solo
tratar las lesiones cuando clinicamente sean visibles (14).

Oclacitinib

El oclacitinib es un inhibidor de la Janus quinasa (JAK).
Las JAK son tirosina quinasas no receptoras que se
activan por varios receptores de citoquinas. En los
mamiferos, existen cuatro familias de JAK (JAK1, JAK2,
JAK3 y tirosina quinasa 2J que regulan la expresion de
multiples genes inflamatorios. Al inhibir selectivamente
las citoquinas dependientes de las JAK1- [y en grado
minimo de las JAK2-), el oclacitinib puede reducir los
efectos de las citoquinas proinflamatorias y proalergénicas
y, por tanto, se considera que tiene un espectro de accion
semi-amplio en la DAC.

El oclacitinib tiene un efecto rapido frente al picor, por lo
que es muy Util para el tratamiento de los brotes agudos
de prurito. Se administra dos veces al dia durante 14
dias y después se contintia una vez al dia (0,4-0,6 mg/
kg). La administracidn dos veces al dia es especialmente
necesaria en casos de dermatitis cronicas. Se considera

© Annette van der Lee

Figura 5. Perro atdpico con sindrome de Cushing
iatrogénico por el tratamiento con prednisolona. En
el dorso se pueden observar lesiones diseminadas,
de consistencia firme, de calcinosis cutis.

que es un farmaco seguro para el tratamiento de la DAC

a largo plazo en animales de 12 meses o mayores (15). En
teoria, el oclacitinib puede tener efecto inmunosupresor,

a dosis superiores a las recomendadas (16), y en

perros susceptibles pueden desarrollarse infecciones
oportunistas, papilomas viricos o demodicosis. En estos
casos, se debe interrumpir el tratamiento, pero en
términos generales, en perros que reciben oclacitinib, no
estd indicada la evaluacién rutinaria del hemograma, de la
bioquimica sérica ni del cultivo urinario (17).

Ciclosporinay tacrolimus

La ciclosporina A es un inhibidor de la calcineurina con un
mecanismo de accién inmunosupresor especifico. Al unirse
a las inmunofilinas intracelulares inhibe a las citoquinas
interleuquinas-2 (IL-2), lo que da lugar a la reduccién de la
proliferacion de células Ty de la sintesis de anticuerpos por
las células B dependientes de las células T-helper. La
ciclosporina también tiene un espectro de accién amplio y
se debe administrar a dosis de 5 mg/kg cada 24 h. Sin
embargo, tiene un inicio de accion lento; pueden ser
necesarias 4-8 semanas para empezar a observar una
remision de los signos clinicos de prurito y dermatitis, por
lo que solo puede utilizarse como tratamiento de
mantenimiento en la DAC. La combinacion con otros
farmacos de acciéon mas rapida durante la fase inicial del
tratamiento es segura y eficaz. Durante las primeras tres
semanas del tratamiento con ciclosporina se puede
administrar prednisolona a razén de 1 mg/kg cada 24 h
durante la primera semanay después, a dias alternos
durante las dos semanas siguientes (18). Igualmente es
bien tolerada administrada con oclacitinib (0,4-0,6 mg/kg
cada 12 h) durante 14 dias y después una vez al dia durante
siete dias (17). Una vez lograda la remision del perro
atopico, la dosis de ciclosporina se debe reducir
gradualmente (disminuyendo en torno a 1 mg/kg cada dos
semanas) o administrarse a dias alternos hasta encontrar
la dosis minima eficaz. En el 30% de los pacientes se
producen efectos secundarios autolimitantes (p. e/., vdmitos
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Figura é. Perro atdpico con crecimiento excesivo del pelo; el perro habia recibido tratamiento de mantenimiento con
ciclosporina durante un afo (a). Mismo perro seis meses después de cambiar al tratamiento de mantenimiento con

oclacitinib (b).

y diarrea), principalmente durante la primera semana, por
lo que la autora suele utilizar una dosis inicial inferior (p.
ej.,1,5 mg/kg cada 24 h durante 3 dias y después 3 mg/kg
cada 24 h durante otros 3 dias), especialmente en perros
con sensibilidad gastrointestinal. La administracién junto
con el alimento también puede ayudar a reducir las
molestias digestivas. Otros efectos secundarios menos
frecuentes, que pueden ser dosis-dependientes, incluyen la
hiperplasia gingival, el crecimiento excesivo del pelo
(Figura 6), la predisposicion a infecciones oportunistas
(fungicas), las lesiones verrucosas hiperplasicas y la
dermatitis liquenoide psoriasiforme. Sin embargo, estos
efectos secundarios suelen desaparecer al interrumpir el
tratamiento.

Se ha descubierto que el tacrolimus, otro inhibidor de la
calcineurina, reduce la gravedad de las lesiones cuando se
aplica por via tépica durante varias semanas (19). Aunque
el tacrolimus puede irritar la piel durante los primeros
dias de tratamiento, parece que los perros toleran bien la
aplicacién dos veces al dia de un producto al 0,1%.

Lokivetmab

El lokivetmab es un anticuerpo monoclonal anti-
interleuquina-31 canina de reducido espectro de accién que
constituye el tratamiento atdpico sintoméatico mas
especifico y con menos efectos secundarios. Es capaz de
neutralizar la IL-31 canina, que es una citoquina implicada
en el desarrollo del prurito. Su mecanismo de accion es
diferente al del oclacitinib, uniéndose a la IL-31 antes de
que ésta se una a su receptor y evitando asi su principal
efecto pruriginoso. El lokivetmab se puede administrar por
via subcutanea una vez al mes a dosis de 1-2 mg/kg
(dependiendo de la autorizacion de cada pais), aunque
algunos perros solo responden bien a la dosis mas alta,
obteniéndose la remisién durante 4 a 8 semanas. Tiene una
vida media muy larga y se puede utilizar con seguridad
junto con otros farmacos del tratamiento sintomatico de la
DAC. Se ha demostrado que su eficacia para reducir la
puntuacion, tanto de prurito (Escala Analoga Visual del
Prurito (PVAS)) como de las lesiones de la piel (Indice de
Gravedad y Extension de la Dermatitis Atopica Canina
(CADESI)) no es inferior a la de la ciclosporina de amplio
espectro tras un tratamiento de 28 dias. Aunque se ha
demostrado una respuesta inicial rapida (reduciendo la
PVAS en mas del 50% en el 77% de los perros atdpicos), la

n el

efectividad tras nueve meses de tratamiento es del 59% (20).
Segun la experiencia de la autora este farmaco tiene pocos o
ningun efecto secundario y es una opcién excelente para el
tratamiento de perros con picor leve a moderado, y cuando
la respuesta al oclacitinib es insuficiente se puede obtener
una buena respuesta al lokivetmab. Sin embargo, es menos
eficaz para el tratamiento de lesiones graves (cronicas) y
aunque se considera un producto de accion rapida y seguro
para la DAC, su elevado coste puede hacer que su uso como
tratamiento de mantenimiento se vea limitado por parte de
muchos propietarios.

Inmunoterapia alergeno
especifica

La inmunoterapia alergeno especifica (ITAE), también
conocida como desensibilizaciéon o hiposensibilizacion,
es el Unico tratamiento modificador de la enfermedad
capaz de neutralizar un sistema inmune hipersensible
a alergenos ambientales mediante la induccién

de tolerancia. La ITAE se puede definir como “la
administracion de cantidades gradualmente crecientes
de un extracto de alergeno a un individuo alérgico para
mejorar los signos asociados a la posterior exposicion
al alergeno causante”. El mecanismo de accién incluye
la induccién de células T reguladoras especificas de
alergenos y de citoquinas IL-10, la induccidn de niveles
de IgG4 especificos de alergenos y la reduccion tanto
del cociente citoquinas Th2 / Th1 como de los niveles de
IgE especificos de alergenos (21).

Desde principios de 1980 la inmunoterapia subcutanea
(SCIT) ha sido la base de la ITAE. Existen dos tipos de
preparaciones para perros (una solucién acuosay otra
basada en aluminio) y si se siguen los protocolos
adecuados, los efectos secundarios sistémicos son
raros. Muchas veces es necesario ajustar los protocolos
para mejorar la eficacia del tratamiento segun las
necesidades individuales del paciente o durante
determinados periodos de tiempo (p. ej., por variacién
estacional). Por ejemplo, si el paciente presenta brotes
una semana antes de recibir una nueva dosis, el
intervalo entre una inyeccion y otra se debe acortar, o si
el paciente reacciona después de cada inyeccién con
mas picor, puede ser necesario reducir la dosis.
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En estudios previos con perros atdpicos se ha estimado
una tasa de éxito general de la ITAE del 50-70% tras
9-12 meses de tratamiento (22). Se ha intentado
aumentar la eficacia y disminuir el tiempo de inicio

de efectividad clinica utilizando un protocolo “rush”o
rapido, y los estudios en perros atdpicos demuestran
que este es un método seguro y eficaz (23).

Sin embargo, la autora actualmente no recomienda
este tipo de protocolo, a no ser que se realice con

la supervision de un especialista en dermatologia.
Una alternativa a la SCIT es la inmunoterapia
sublingual (SLIT), en la que la administracién de la
dosis especifica de alergeno se realiza por via oral
(sublingual) una o dos veces al dia. Con este tipo

de inmunoterapia es esencial la colaboracion del
propietario ya que el perro no debe comer ni beber
nada durante los 10 minutos previos y posteriores a
la administracion. En los pocos estudios abiertos y no
controlados que se han realizado no existen evidencias
claras de que la eficacia de la SLIT sea superior a la

SCIT (24).

Es interesante mencionar la administracion
intralinfatica (ILIT) recientemente descrita, en la
que los estudios indican una mejoria mas rapida de
los signos clinicos y posiblemente, una eficacia mas
duradera a lo largo del tiempo (25).

Independientemente del modo de administracion
de la ITAE, el tratamiento sintomatico es necesario
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temporalmente para controlar la inflamacion cuténea
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LA DERMATITIS ATOPICA
CANINAY EL PROPIETARIO

PUNTOS CLAVE

Para
tener éxito
en el tratamiento
de cualquier perro con
dermatitis atopica es
esencial mantener de
forma regular una
buena comunicacion
con el propietario.

La clinica debe tener
un protocolo que
garantice el enfoque
optimo de cada caso de
dermatitis atopica.
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Pascal Prélaud,

DVM, Dip. ECVD, ADVETIA Centre Hospitalier Vétérinaire, Velizy-Villacoublay, Francia

EL Dr. Prélaud se licencid por la Facultad de Toulouse en 1984 y fue pionero en el desarrollo de un
laboratorio para pruebas de alergia canina. Es especialista en Dermatologia Veterinaria desde 1987
y actualmente desempefa un puesto sénior en un hospital veterinario privado de las afueras de
Paris. Es autor de numerosos articulos y libros sobre dermatitis atépica canina.

Conseguir la colaboracidn del propietario puede ser tan
complicado como tratar la propia dermatitis atopica, tal
y como Pascal Prélaud indica en este breve articulo.

Introduccion

La dermatitis atopica canina [DAC) es una
enfermedad crénica multifactorial en la

que no solo es necesario prestar atencion O
veterinaria al paciente a largo plazo, sino
también establecer y mantener una relacion
excelente con el propietario. A diferencia de

otras enfermedades crénicas, en la DAC no
existe un verdadero consenso sobre cudl es

el mejor programa de seguimiento. Mantener

un contacto continuo es fundamental para
garantizar la eficacia, la viabilidad y la seguridad
de las distintas opciones de tratamiento y esto
Unicamente se podra conseguir si el propietario
esta informado y totalmente comprometido.

Por tanto, la comunicacion optima es la clave
para el tratamiento a largo plazo, puesto que la
DAC puede afectar negativamente a la calidad
de vida del propietario y del paciente (1,2). En
una encuesta reciente a gran escala sobre
perros con dermatitis atopica (datos del autor
no publicados, 2013) se puso de manifiesto que
los propietarios no conocian lo suficientemente
bien la enfermedad (por ejemplo, solo el 4%
comprendia que la DAC era una enfermedad

a largo plazo) y que las opciones terapéuticas
ofrecidas por el veterinario muchas veces
resultan incompletas (por ejemplo, solo el 15%
realizd la prueba con una dieta de eliminaciony
solo el 6% administré ciclosporinal.

El primer paso y el mas importante consiste
en identificar la enfermedad y conseguir que
los propietarios acepten la naturaleza cronica
de la misma antes de emprender el largo
camino del seguimiento de una enfermedad
cutdnea crénica. Pero esto no es tan sencillo
y se pueden cometer muchos errores; en

un estudio se sugirieron los posibles siete
errores fundamentales que deberian evitarse
en el manejo a largo plazo de una enfermedad
cutdnea cronica (Tabla 1) (3). En este breve
articulo se ofrecen algunas medidas clave
que pueden incorporarse facilmente en la

L 1 J©)

actividad diaria de la clinica para garantizar que
el propietario de un perro atépico esté mejor
informado y totalmente comprometido.

Primeros pasos:
preparacion

La dermatitis atdpica pone realmente a prueba al
veterinario, tanto desde el punto de vista cientificoy
clinico como desde el de las relaciones personales.
Es fundamental que el veterinario conozca la
enfermedad para dominar las diferentes opciones
terapéuticas y comunicarse de forma eficaz con

el propietario. Para ello es importante estar
actualizado y consultar publicaciones y paginas
web basadas en la evidencia (como www.icada.org)
(4), ademas de disponer del material y del equipo
adecuados para la exploracion dermatoldgica,
incluyendo un buen microscopio y un otoscopio.
También pueden ser Gtiles algunas “herramientas”
para la consulta, como las listas de verificacion o
checklist e incluso los esquemas representativos
(5-7), ademds de utilizar otros medios de
comunicacion adicionales, como paginas web
informativas. Sin embargo, hay que tener en cuenta
que la mayoria de las paginas web sobre dermatitis
atdpica canina son demasiado técnicas o estan muy
orientadas a productos o servicios, por lo que puede
ser Util que la propia clinica tenga su pagina web o

Tabla 1. Siete errores frecuentes en el manejo de las
enfermedades cutaneas crénicas (3).

e No controlar los brotes.

o No tener en cuenta las expectativas del cliente.

o No comprender la situacion en términos de calidad de
vida.

o No utilizar informacion cientifica basada en la
evidencia.

e Subestimar el papel del cumplimiento del tratamiento.

o No tener en cuenta el coste econdémico al proponer las
opciones terapéuticas.

o Considerar al cliente/paciente como un estorbo.
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blog disefiados especificamente para propietarios de perros
atépicos. Ademas, las consultas de seguimiento de cada
paciente siempre las debe realizar el mismo veterinarioy la
clinica debe tener un especialista de referencia de confianza
para remitir los casos mas dificiles.

El proceso de la consulta

Existen ciertos elementos que son clave para
garantizar la buena comunicacion con el cliente

y es fundamental que se tengan en cuenta en las
consultas dermatoldgicas (Tabla 2). La primera
consulta nunca debe ser demasiado larga, ya que
generalmente esto es innecesario y contraproducente.
Las consultas breves son mas efectivas y se deben
centrar en aspectos fundamentales. En primer lugar,
el veterinario debe conocer bien cualquier tratamiento
existente o previo del paciente y posteriormente
debera abordar las expectativas del propietario,

asi como los limites de su motivacién o la adhesion
al tratamiento. También es necesario explicar (o
demostrar como se usa, si es necesario) cualquier
tratamiento farmacoldgico prescrito, especialmente
indicando qué es lo que se quiere lograr mediante

su uso. Por ejemplo, la consulta de un perro con

DAC preexistente con un brote de otitis externay
pododermatitis por Malassezia, se debera centrar en
el tratamiento de la Malassezia y en el tratamiento
tépico del oido, considerando la viabilidad de las
opciones terapéuticas. Se deben evitar explicaciones
largas sobre la alergia, la respuesta inmunitaria o la
barrera cutanea, y se debe simplificar todo lo posible;
en la consulta de revision se podran abordar otros
aspectos segun se considere necesario.

Las siguientes consultas también se deben
estructurar del mismo modo. Para mantener una
relacion positiva con el cliente puede ser Gtil realizar
una llamada telefdnica o una videollamada en las 48
horas siguientes a la primera consulta, de manera
que el veterinario pueda comprobar la eficacia del
tratamiento, la adhesion al mismo por parte del
propietario, asi como la presencia de cualquier

Tabla 2. Elementos clave para una buena comunicacion.

e Formacion para determinados veterinarios y auxiliares

e Mantener un mismo enfoque en la clinica

e Enfocar la primera consulta en el tratamiento del brote
actual

e Seguimiento telefénico en las 48 horas siguientes

o Adaptacién del tratamiento en caso necesario

e Herramientas de seguimiento simples y adecuadas

o Planificacion de las consultas de seguimiento

Tabla 3. Las encuestas sobre la calidad de vida pueden ayudar
a priorizar los factores que se deben tener en cuenta en el
tratamiento del perro con DAC (8). Al asignar una puntacién
(de 1a5) a cada factor se pueden identificar los aspectos
principales relativos al perroy al propietario.

Factores del perro Factores del propietario

e Gravedad de la enfermedad o Pérdida de tiempo
o Comportamiento/estado de e Agotamiento
animo o Alteracion de
e Suefio actividades familiares
e Comportamiento alimentario e Coste
o Actividad/juego e Estrés emocional
e Relaciones sociales o Malestar fisico
e Cambios de comportamiento e Peor relacion familiar
e Tratamientos

efecto adverso. La consulta de revisidon, 2 o 3 semanas
después, no solo permite realizar una exploracion
clinica (incluyendo la exploracidén del oido y la citologia),
sino también discutir con mayor detalle el tratamiento
y la planificacion del tratamiento a largo plazo. En esta
consulta se puede utilizar una escala de calidad de vida
(8) para identificar los aspectos prioritarios, lo que sera
de gran ayuda para tomar las decisiones terapéuticas
adecuadas (Tabla 3). Basicamente, el objetivo es
proporcionar la informacién paso a paso, de manera
que en cada consulta solo se enfaticen los aspectos
necesarios para comprender el tratamiento.

Fuera de la consulta

Taly como se ha indicado anteriormente, la escala

de calidad de vida es una herramienta de apoyo
fundamental para el seguimiento del paciente (6,8) y puede
cumplimentarse online, durante una videoconsulta o incluso
a través de una aplicacion del teléfono. El autor prefiere esta
herramienta frente a otras, como el grafico de lesiones o la
escala de prurito, que en su opinidn son poco Utiles. También
es esencial mantener el contacto con el propietarioy, en
casos graves, puede ser Util organizar reuniones de grupo.
Los "planes de atencidn o igualas” para enfermedades
crénicas también se pueden utilizar en perros con DAC y
también se puede hacer una planificacion financiera, con

el desglose mensual de los gastos. Todo esto contribuird

a mantener al propietario comprometido y facilitara la
deteccion temprana de complicaciones o brotes, lo que
puede ayudar a evitar perder el contacto con el paciente.

- CONCLUSION

En el caso de la DAC, las consultas de larga duracion y
la dependencia excesiva de recursos externos pueden
resultar contraproducentes y es mucho mas eficaz que
el veterinario muestre empatia con el punto de vista
del propietario. Ademas, el veterinario debe conocer

en profundidad la dermatitis atopica caninay ofrecer
las opciones terapéuticas adecuadas, utilizando con
criterio las herramientas que ayuden al propietario a
comprender las numerosas ramificaciones de esta
enfermedad tan compleja.
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ENFOQUE DIAGNOSTICO
DE LA OTITIS CANINA

La otitis canina es un reto al que se enfrenta el veterinario
frecuentemente y, tal y como describen Hannah Lipscomb'y
Filippo De Bellis, para tener éxito en el tratamiento se deben
tener en cuenta las diferentes causas y factores involucrados
en la patogenia.

PUNTOS CLAVE

Cuando un
paciente se
presente por primera
vez con otitis, siempre se
debera realizar una
anamnesis detallada, seguida

de una exploracion fisicay
dermatologica que incluya

El cultivo
microbiolégico no se
recomienda de forma

rutinaria en todas las otitis,
ya que no permite
diferenciar entre bacterias
comensales residentes,

En la patogenia
de la otitis externa
estan involucradas
causas primarias y
secundarias, asi como
factores predisponentes y

Las pruebas de imagen
disponibles para evaluar el
oido incluyen la radiografia,

la ecografia, la tomografia
(I ETGPELERAE]

perpetuantes; comprender < ¥
resonancia magnética.

estas causas y factores
es la clave del éxito.

sobrecrecimiento y
organismos
infecciosos.

un examen otoscopico y la
obtencion de muestras
con hisopo.

®2% Introduccién 995 Reseiia e historia clinica
O O

La otitis es un motivo de consulta frecuente en las
clinicas veterinarias (1), representando alrededor del
10-20% de todas las consultas de pacientes caninos
(2). La otitis externa (OE] (que es la inflamacidn del
conducto auditivo externo (CAE]) suele complicarse
con infecciones secundarias, lo que, junto con otros
factores, puede conducir a la perforacion de la
membrana timpénica (MT) y al desarrollo de otitis
media (OM). Mas del 50% de los perros con OE crénica
tienen una OM concomitante (3) y, si no se trata, no

se podra detener el ciclo de inflamacién e infeccidn
del oido, lo que causara dolor y cambios patoldgicos
irreversibles. Para tener éxito en el tratamiento hay que
abordar las multiples causas y los diferentes factores
implicados en la patogenia de la otitis (4). Las causas
pueden ser de naturaleza primaria (p. ej., cuerpos
extranos, ectoparasitos, alergias, endocrinopatias

o enfermedades inmunomediadas) o secundaria
(principalmente por infecciones de bacterias Gram-
positivas o Gram-negativas o por hongos), pero también
existen una serie de factores que deben tenerse en
cuenta. Estos factores pueden ser predisponentes
(como la obstruccidn, la conformacién anatémica, el
ambiente del oido o efectos del tratamiento tépico)

o perpetuantes (como los cambios patoldgicos
producidos por una OE u OM crénicas). Este articulo
ofrece una revision del enfoque diagnéstico de la otitis
canina, proporcionando recomendaciones sobre los
pasos a seguir cuando se presenta por primera vez un
perro con otitis.

% fOCUY.

Cuando en la consulta se presenta por primera vez un
perro con otitis aguda o crénica es importante conocer
la historia clinica y elaborar una lista provisional con las
posibles causas primarias. Para lograrlo se debe
obtener informacion sobre las siguientes cuestiones:

¢Cual es la resena del paciente? En varios

estudios se ha demostrado que existe una mayor
predisposicidon a desarrollar otitis en razas como el
Cdcker Spaniel, el Caniche, el Pastor de los Pirineos
y el Labrador Retriever, debido a la conformacion del
pabelldén auricular, del CAE y/o a la susceptibilidad
hereditaria (5). En los perros jévenes, las otitis
pueden estar causadas por Otodectes cynotis, aunque
actualmente son menos frecuentes gracias a los
nuevos ectoparasiticidas orales o en spot-on, y en
los perros mayores es mas probable que exista una
endocrinopatia subyacente.

¢ ;Qué le preocupa al propietario? El propietario
puede indicar que su perro sacude la cabeza, se
frota la oreja, tiene una secrecion en el oido o le
huele mal (6).

¢ ;Cuando y como aparecieron los signos por
primera vez? Si el perro comienza a sacudir la
cabeza de forma repentina y brusca se podria
sospechar la presencia de un cuerpo extrano
en el oido (6, mientras que los casos crénicos
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pelaje) (9). Sin embargo, cualquier sospecha se
debe confirmar con las investigaciones adecuadas.

suelen estar asociados con una enfermedad clinica o
subclinica.

¢La otitis es unilateral o bilateral? Si la otitis es aguda
y unilateral lo mas probable es que se trate de un
cuerpo extrano; con una otitis bilateral crénica son mas
probables otras etiologias (p. e/, alergias) que pueden
complicarse adicionalmente por la anatomia del oido.

En la exploracién dermatoldgica se debe evaluar
la piel en su totalidad, incluyendo la region
perioculary perioral, la region dorsal y ventral
del cuello, las axilas, el tronco (regién dorsal,
ventral y flancos), la region inguinal, perianal e
interdigital (dorsaly palmar / plantar), el pabelldn

oo0e

0Oe

0Oe

¢Cual es el estilo de vida del perro? ;Sale al campo?
¢Nada en el agua? El agua retenida en el CAE modifica
el ambiente del oido y puede causar disbiosis (6).

¢ Presenta el perro brotes estacionales de otitis?
En dicho caso, es muy probable que se trate de una
enfermedad alérgica primaria, como la dermatitis
atdpica no inducida por alimentos.

¢Se ha tenido éxito anteriormente con algun
tratamiento topico? De no ser asi, podria tratarse de
una infeccion resistente o de una reaccion adversa
farmacoldgica.

Exploracion clinica

auriculary la apertura del CAE. Se debe prestar
especial atencidn a cualquier lesion cutanea
relacionada con la otitis que pueda explicar la
etiologia primaria. Por ejemplo, los cachorros

con celulitis juvenil pueden presentar, ademas de
los signos de otitis, eritema, edema, exudacion,
costras y alopecia en la caray el hocico (10), y los
perros con dermatitis atopica pueden presentar
una combinacion clasica de otitis, pododermatitis y
pioderma superficial.

Ante la sospecha de una otitis, la exploracion de
los oidos se debe dejar para el final, ya que puede
resultar dolorosay los perros pueden desarrollar
aversion a que les toquen las orejas. Hay que tener
en cuenta que con una minima manipulacion se
puede obtener mucha informacién, simplemente

explorando la cara interna del pabelldn auricular
y la entrada del CAE: un pabellén auricular
eritematoso puede sugerir una etiologia

alérgica, mientras que, en los casos cronicos, el
pabellon auricular puede aparecer engrosado,
hiperpigmentado y con descamacion excesiva, lo
que puede indicar un trastorno de queratinizacion
(6). Ademas, el tipo de secrecidn del oido

puede indicar las posibles causas primarias o
secundarias de la otitis: la secrecién seca, de color
marrdn y granular es caracteristica de 0. cynotis,
mientras que en las infecciones estafilocdcicas

y por Malassezia |la secrecidn es de color marrén

y himeda [Figura 1), y en las infecciones por
bacterias Gram-negativas es caracteristica la
presencia de una secrecion purulenta y maloliente
(Figura 2) (2).

El siguiente paso consiste en realizar una exploracion
fisica completa seguida de una exploracién
dermatoldgica. Cada veterinario suele tener su rutina,
pero en general, lo aconsejable es empezar por la trufa
y terminar por la cola, garantizando asi la exploracion
de todo el cuerpo. En los casos de otitis, el examen
fisico puede llevar a un diagndstico presuntivo de OM,
otitis interna (Ol) o hipotiroidismo. Los signos clinicos
de OM incluyen paralisis del nervio facial (p.ej., cabeza
ladeada, oreja caida, labios caidos y ptosis] y sindrome
de Horner (miosis, ptosis, enoftalmos y protrusién de
la membrana nictitante). Los signos clinicos de la Ol
incluyen pérdida auditiva y enfermedad vestibular (p. /.,
inclinacion de la cabeza, ataxia asimétrica, inclinacion
de la marcha hacia el lado afectado, nistagmo rotatorio
y horizontal) (7,8). EL hipotiroidismo estd clinicamente
asociado con obesidad, debilidad, letargia y bradicardia
(ademas de los cambios en el aspecto de la piel y del
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Figura 1. Secrecion himeda y marrdn en la parte
concava del pabelldn auricular, tal y como se
observan en infecciones estafilocdcicas y por
Malassezia.

Exploracion con el otoscopio

o I
oe
oe

Una vez finalizada la exploracién macroscépica del
pabelldn auricular, si el paciente lo tolera, es fundamental
realizar una exploracién con el otoscopio para valorar

el CAE y la integridad de la MT. Existen tres tipos de
otoscopios (11,12):

1. Otoscopio cerrado: permite una buena visualizacion
del CAE y de la MTy esta disenado para poder
introducir aire en el conducto auditivo y realizar una
timpanometria, aunque el acceso al CAE (p.ej., para
realizar una citologia) es limitado.

2. Otoscopio abierto: se obtiene una menor visibilidad del
CAE y de la MT que con el otoscopio cerrado, pero el
acceso al CAE es excelente. Por este motivo, todas las
clinicas deberian tener un otoscopio abierto.

3. Videotoscopio: la visibilidad y el acceso al CAE y la MT
son excelentes y ademas se pueden realizar fotografias
y videos, aunque el coste del material y la habilidad
necesaria para utilizarlo correctamente pueden
suponer un inconveniente.

Para aprovechar al méaximo la utilidad de la otoscopia

es necesario que el veterinario esté familiarizado con el
aspecto anatomico del conducto auditivo sano. EL CAE
consiste en una estructura lisa, de color rosa palidoy

de paredes delgadas. La MT es una membrana céncava
semitransparente, mas fina en la zona central y mas
gruesa en la periferia. La MT se divide anatémicamente
en dos secciones: la dorsal [pars flaccida), de color rosa
claro, y la ventral [pars tensa), de color gris perla (Figura
3). Para cada paciente y para cada oido siempre se debe
utilizar un cono de otoscopio estéril del tamano adecuado
(guardado a temperatura ambiente). EL cono se desliza
suavemente a través de la incisura intertragica (pequefa
hendidura que separa los cartilagos tragus y antitragus
en la base del pabelldn auricular) dirigiéndolo hacia el
CAE. Si el paciente lo tolera se podran examinar las
porciones vertical y horizontal del conducto; la unién
entre ambas porciones se distingue por la presencia de
una prominente cresta cartilaginosa. Para facilitar esta
exploracion se tira levemente del pabellén auricular hacia
arriba y hacia afuera, de manera que el conducto quede
colocado de la mejor manera posible (12). A continuacion,
se introduce el cono del otoscopio en la parte horizontal
para visualizar mejor el canal (Figura 4). Con la

n fOCUY.
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Figura 2. Secrecion purulenta en la parte concava
del pabellén auricular, tipica de la infeccion por
bacterias Gram-negativas.

experiencia adecuada se podra identificar rapidamente
la presencia de cuerpos extranos, 0. cynotis, inflamacion,
exudado, estenosis y proliferacion, asi como valorar

el estado de la MT (11,12). Aligual que en los demas
procedimientos diagndsticos realizados hasta ahora, la
otoscopia también contribuye a comprender mejor la
etiologia de la otitis (Tabla 1) (11,12).

La exploracién otoscépica puede verse complicada

por la anatomia del conducto (p. e/., conducto auditivo
con abundante pelo), por la propia patologia (p. €.,

si existe una secrecidn excesiva o estenosis) o por

el comportamiento del paciente. En estos casos, es
preferible realizar la exploracidn bajo sedacion o
anestesia general (AG) y, en el caso de estenosis, tras

la administracion de un ciclo de glucocorticoides orales
(p- e/, 0,5-1,0 mg / kg de prednisolona una vez al dia
durante 1-2 semanas, disminuyendo gradualmente

la dosis) (11,12). Con el otoscopio se pueden detectar
anomalias de la MT (p. j.,, puede aparecer engrosada,
abultada, opaca y/o perforadal, pero si su integridad no
se puede determinar claramente, se debera realizar
una exploracién mas profunda bajo AG, ya sea mediante
palpacion con sonda o mediante timpanometria. La
primera opcién implica la utilizacion del videotoscopio
para hacer pasar lentamente una sonda de alimentacion

Figura 3. Imagen obtenida por videotoscopia de la
membrana timpénica normal. Nétese la diferencia
entre la pars fliccida dorsal, de color rosa claro, y la
pars tensa ventral, gris perla.
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Figura 4. Exploracidén otoscépica realizada
cuidadosamente en un paciente consciente para
poder visualizar el conducto auditivo externoy la
membrana timpanica.

fina o un catéter urinario a través del CAE; en el oido
sano, la punta de la sonda o del catéter permanecen
visibles, pero si se pierden de vista, es que se ha
penetrado en el oido medio. La timpanometria es una
técnica que requiere mas experiencia y se usa poco,

ya que consiste en introducir aire gradualmente en el
CAE utilizando un otoscopio cerrado; en circunstancias
normales, la membrana se flexionard de manera
céncava / convexa en respuesta al aire, pero si
permanece rigida o protuberante, se debe sospechar la
acumulacion de material en el oido medio (13).

Evaluacion microscopica

Tras realizar la exploracion otoscépica es esencial
tomar una muestra del material de oido afectado para
su posterior evaluacion citoldgica en la propia clinicay
esto se deberia hacer con cada paciente. Para obtener la
muestra simplemente hay que mantener un hisopo de
algoddn en el CAE durante unos segundos, aunque en el
animal consciente puede resultar complicado acceder
de forma segura a la porcién horizontal del conducto,
donde el material es el mas relevante. Para ello se
introduce el hisopo avanzando hasta alcanzar la cresta
cartilaginosa y bastaria llegar a esta unién para obtener

Tabla 1. Hallazgos otoscépicos (s) y deduccién directa.

Hallazgo otoscopico Deduccion directa

CAE eritematoso e hiperplasico

Otitis aguda

CAE fibroso y duro

Otitis crénica

Eritema en la porcidn vertical
del conducto auditivo sin
secrecion

Otitis alérgica: la etiologia primaria
podria ser la dermatitis atdpica
inducida o no por alimentos.

Erosiones y Ulceras del CAE con
secrecion purulenta

Infeccién por bacterias Gram-
negativas

Aspecto “adoquinado” del
revestimiento del CAE

Hiperplasia de glandulas sebaceas
y ceruminosas, con posible
evolucion polipoide.

Cuerpos extranos

Causa primaria

Ectoparasitos

Causa primaria

Tumor

Factor predisponente

la muestra. Después, el hisopo se coloca girandolo
sobre un portaobjetos limpio y se identifica la muestra
(2). Se preparan por separado las muestras para el
estudio citoldgico y las del estudio de ectoparasitos (p.¢j.,
0. cynotis and Demodex canis), siendo estas Ultimas
especialmente Utiles en perros jévenes. Las muestras
para el examen de ectoparasitos se preparan anadiendo
unas gotas de aceite mineral en el portaobjetos, encima
se coloca el hisopo girdndolo y finalmente se pone

el cubreobjetos. Para optimizar la visualizacion de
ectopardasitos se utiliza el objetivo de bajos aumentos (4x
o0 10x), baja intensidad de luz y el condensador cerrado.
Se debe examinar todo el portaobjetos siguiendo
sistematicamente un orden, de un lado a otro o de arriba
a abajo (2).

Para realizar la evaluacion citoldgica en la clinica, se
debe tenir la muestra utilizando el kit comercial de
tincion de Wright modificado, consistente en un fijadory
los colorantes hematoxilina-eosina.

El portaobjetos debe sumergirse durante
aproximadamente 5 segundos, enjuagarse y secarse.

Se comienza con una baja potencia microscdpica
(objetivo 4x) e intensidad de luz, y con el condensador
abierto, se debe enfocar un drea celular. Después, la
potencia debe aumentarse hasta la mas alta (objetivo de
inmersién en aceite 100x), lo que permitird identificar los
microorganismos y las células inflamatorias (2,14).

En circunstancias normales, las poblaciones de
bacterias (p.ej. Staphylococcus spp. coagulasa-negativo
y coagulasa positivo y Streptococcus spp.) y de levaduras
(predominantemente Malassezia pachydermatis) que
residen en el CAE son bajas. Cuando el conducto esta
lesionado o inflamado, las bacterias y/o levaduras
pueden volverse oportunistas, crecer y potencialmente
causar infeccion. Los estudios han sugerido el nimero
medio de microorganismos por campo de gran
aumento (40x] indicativos de microflora normaly el de
poblacion anormal, siendo normal en bacterias una
media de 5 0 menos [y anormal 25 0 mas) y una media
de 2 para Malassezia (frente a 5 0 mas) (Figura 5).
Ademas, y a diferencia de la flora del oido normal, los
microorganismos normalmente implicados en las otitis

“La exploracion otoscopica puede verse
complicada por la anatomia del conducto

(p. ej., conducto auditivo con abundante pelo),
la patologia o el comportamiento del paciente;
siendo preferible realizar la exploracion bajo
sedacion o anestesia general (AG) y, en el caso
de estenosis, tras la administracion de un ciclo
de glucocorticoides orales.”

Hannah Lipscomb
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Figura 5. En esta imagen de citologia microscopica
se puede observar un elevado nimero de
Malassezia spp. procedentes de un oido infectado.

son los estafilococos coagulasa-positivo, estreptococos
B-hemoliticos, Pseudomonas spp. y Proteus spp. (2,15).

En la evaluacion citoldgica la presencia de células
inflamatorias [fundamentalmente neutrofilos degenerados
o no degenerados [Figura é)] permite determinar
sobrecrecimiento debido a una infeccién, pero no se
pueden identificar las especies bacterianas implicadas,
para lo cual se necesitard un cultivo. El cultivo con
antibiograma (C-A) no se debe realizar de forma rutinaria,
sino solo en determinados casos, puesto que no permite
diferenciar entre bacterias residentes, sobrecrecimiento e
infecciény, por tanto, en los resultados se incluiran todas
las bacterias. La inclusién de bacterias irrelevantes en

los resultados del antibiograma puede dar lugar a una
antibioterapia inadecuada o a un cambio de tratamiento
innecesario. Por otra parte, el cultivo puede resultar
negativo para microorganismos relevantes, lo que daria
lugar a errores de interpretacion en los resultados y a

la interrupcion prematura del tratamiento (2). El cultivo,
por supuesto, estd indicado en las OE crénica, OE que no
responden al tratamiento farmacoldgico, cuando en la
citologia se identifican bacterias con forma de bacilos, o
en la OM. Ademas, en los estudios se ha demostrado que
diferentes microorganismos pueden causar infecciones
de manera independiente en el oido externo y en el medio;
por tanto, en pacientes con OE y OM se deben tomar
muestras de ambas dreas, ya que los resultados del C-A
podrian ser diferentes (16).

Pruebas de diagnostico por
imagen

Las pruebas de diagndstico por imagen permiten
investigar mas sobre la otitis, especialmente para valorar
el estado del oido medio. Estas pruebas se recomiendan
en la literatura cuando se sospecha OM, abscesos
para-aurales, traumatismos, pélipos nasofaringeos,
disfuncion neuroldgica y cuando el perro no puede abrir la
boca (17). Ademas, estas pruebas pueden ayudar a
orientar el tratamiento mas adecuado: médico o
quirdrgico. Si el conducto auditivo presenta anomalias
patoldgicas 6seas o irreversibles, el tratamiento
probablemente serd quirurgico (18).
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Figura 6. Imagen microscépica en la que
se observan neutroéfilos no degenerados y
degenerados y cocos extracelulares agrupados.

o Las radiografias del CAE y del oido se realizan bajo AG;

se deben obtener las proyecciones oblicuas izquierda

y derecha, la vista dorsoventral del créneo y la vista
rostrocaudal con la boca abierta; esta Ultima es la que
permite evaluar mejor la bulla timpanica (BT). Las
imagenes pueden confirmar la presencia de oclusiony
de alteraciones éseas del CAE, de contenido en la BTy
de lisis o proliferacién de la pared de la BT. Sin embargo,
solo se pueden detectar patologias graves y se pueden
pasar facilmente por alto las alteraciones leves (17,19).
Las radiografias también se pueden utilizar para valorar
la integridad de la MT utilizando una técnica denominada
canalografia con contraste positivo. Para llevarla a

cabo es necesario introducir un medio de contraste
yodado no idénico en el CAE, esperar unos minutos para
que se difunda por gravedad y realizar las radiografias
dorsoventral y rostrocaudal con la boca abierta. Si la

MT estd perforada, se podra visualizar el contraste en

el oido medio; sin embargo, hay que tener en cuenta
que la estenosis de los conductos auditivos hace que

el contraste no llegue al oido medio, aunque la MT no
esté intacta. Por tanto, las imagenes obtenidas con esta
técnica se deben interpretar con cautela (20).

La BT se puede evaluar ecogréficamente colocando el
transductor en la superficie ventrolateral de cada bulla;

“Tras la exploracion otoscdpica se deberia realizar,
en cada uno de los pacientes, una evaluacion
citologica. La obtencion de la muestra es rapida y
sencilla, sin embargo, en el animal consciente
puede ser dificil acceder de forma seguraa la
porcion horizontal del conducto, donde se encuentra
el material mas relevante.”

Filippo De Bellis

Junio 2021



mediante pequenos movimientos del transductor se
puede investigar la presencia de liquido o de una masa
en la BT. La principal desventaja de esta técnica es la
habilidad requerida para realizarla (17, 19, 21).

La tomografia computarizada (TC) y la resonancia
magnética (RM] son técnicas de imagen avanzada que
pueden ser Utiles en algunos casos de otitis. Con la TC

se pueden visualizar muy bien las estructuras dseas del
oido y es una herramienta excelente para el diagndstico
de estenosis u oclusién del CAE y detectar la presencia
de liquido en la BT (Figura 7). La RM ofrece una mejor
resolucion de los tejidos blandos, siendo preferible
utilizar esta técnica cuando se sospechen masas dentro o
alrededor del oido, aunque su sensibilidad para evidenciar
el cartilago auraly la MT es menor (17,19).

Miringotomia

La MT se encuentra intacta en aproximadamente el 70%
de los casos de OM, ya que el oido medio se puede
infectar, sin que exista una OE, como consecuencia de la
migracién de microorganismos de la faringe a través de
la trompa de Eustaquio o por via hematdgena. El Cavalier
King Charles Spaniel y las razas braquicefélicas también
pueden presentar una OM primaria sin patologia previa
del CAE (22). Cuando se diagnostica una OMy la MT esta
intacta se tiene que realizar una miringotomia
(perforacion iatrogénica de la MT). Esta intervencion se
realiza bajo AG, utilizando la videotoscopia como guia,
tras lavar a fondo y dejar secar el CAE. Con visualizacién
directa, se introduce y se hace avanzar una sonda urinaria
de 6F, cortada en oblicuo 60° y conectada a una jeringa de
2 ml, a través de la parte mas ventral (a las 6-7 en punto)
de la MT. Se inyecta un mililitro de solucidn salina estéril
en el oido medio y se aspira; la muestra se transfiere a un
tubo estéril, se centrifugay se prepararan las muestras
para la citologia y el C-A. Si el oido medio requiere un
tratamiento adicional posterior, se puede agrandar el
lugar de la puncién con cuidado para facilitar el accesoy
lavar el oido las veces que sean necesarias hasta que
quede limpio y vacio (7,11).
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Figura 7. Imagen transversal de TC del crédneo de
un perro en la que se observa la presencia de tejido
blando o fluido en el interior de la bulla timpanica y
el engrosamiento de la pared de la bulla.

- CONCLUSION

Los veterinarios deben adoptar un protocolo
para tratar paso a paso la otitis canina y
evitar posibles errores que, de producirse,
conduciran inevitablemente al fracaso del
tratamiento. Es importante tener en cuenta
las causas primarias y secundarias, asi como

los factores predisponentes y perpetuantes, y
esta aproximacion proporcionara informacion
util para confirmar el estado del conducto
auditivo externo y del oido medio.
Resumiendo, cuanto mas exhaustiva sea la
investigacion, mayor sera la probabilidad de
éxito en el tratamiento a largo plazo.
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HIPERADRENOCORTICISMO

CANINO

Los perros con hiperadrenocorticismo presentan frecuentemente
signos cutaneos; en este articulo se revisa el diagndstico y el
tratamiento de esta enfermedad tan comun en el perro.

PUNTOS CLAVE

Los signos clinicos de
hiperadrenocorticismo
son muy diversos y de

El
hiperadrenocorticismo
hipofisario es la causa

mas frecuente de
hiperadrenocorticismo

intensidad variable, pero
las alteraciones cutaneas
suelen ser evidentes y
muy llamativas.

espontaneo en el perro.

Existen
diferentes
pruebas que se
pueden realizar durante
el proceso del diagnéstico,
pero también es importante
identificar el origen del otra patologia concomitante
hiperadrenocorticismo con el objetivo de mejorar
para orientar la calidad de vida del
correctamente el paciente.
tratamiento.

El tratamiento del
hiperadrenocorticismo
debe ir acompaiado del

tratamiento de cualquier

800 Introduccion

El hiperadrenocorticismo o Sindrome de Cushing
es una enfermedad relativamente frecuente cuyo

origen puede ser espontaneo o iatrogénico. Entre las
causas espontaneas se encuentran la hipersecrecién

de glucocorticoides enddgenos por un tumor
adrenalyy la hipersecrecion de corticotropina o

sustancias similares a la corticotropina por un tumor
hipofisario funcional idiopatico, mientras que la causa

iatrogénica se debe a la administracion exdgena de
glucocorticoides. Aproximadamente el 85% de los

perros con hiperadrenocorticismo espontaneo tienen
un hiperadrenocorticismo hipofisario o dependiente de
la hipdfisis (HDH), como consecuencia de la excesiva

secrecion de corticotropina por un microadenoma o

macroadenoma de la hipdfisis (1). Aproximadamente el
90% de los tumores hipofisarios son funcionales con la
consecuente hipersecrecion de corticotropina que dara

lugar a una hiperplasia adrenal bilateral.

®00 E| eje hipotalamico-
hipofisario-adrenal

La corteza adrenal consta de tres regiones anatomicas

diferentes; la zona glomerular, la zona fasciculada
y la zona reticular, siendo la zona fasciculada la
responsable de la sintesis de glucocorticoides bajo
el control del eje hipotaldmico- hipofisario- adrenal

(HHA). La corticotropina u hormona adrenocorticotropa
(ACTH) es secretada por la adenohipdfisis y su funcion

principal consiste en estimular la corteza adrenal.
Su secrecion es pulsatil, estimulada por el estrés y

2 foE0Y.,

controlada, en condiciones normales, por el feedback
negativo del nivel sérico de glucocorticoides. La sintesis
de corticotropina esta controlada por la liberacion de

la hormona liberadora de corticotropina (CRH) cuya
secrecion por el hipotalamo también es pulsatil (2,3).
Los glucocorticoides inhiben la secrecién de CRH,
mientras que la serotoninay la epinefrina la estimulan.

®®® Djagnostico

Dado que el diagndstico de hiperadrenocorticismo
canino puede ser complejo y no existe ninguna prueba
con una precision del 100%, es necesario adoptar un
enfoque integral para su diagndstico. La informacion
obtenida de la resena del paciente, la historia,

los hallazgos clinicos, las pruebas de deteccion

y especificas del eje hipofisario-adrenal deben
valorarse detalladamente y en conjunto, para evitar
un diagndstico erréneo y pasar por alto un trastorno
concomitante.

Resena, historia y signos clinicos

El hiperadrenocorticismo suele afectar a perros de raza
pequena de mediana a avanzada edad, sin aparente
predisposicion sexual. Aunque puede afectar a perros
de cualquier raza parece que existe un mayor riesgo
en el Caniche, el Teckel y los Terriers. Los signos
clinicos generalmente son de aparicién y progresién
lenta, por lo que muchos propietarios piensan que
los cambios observados al inicio de la enfermedad
son parte del envejecimiento normal del perro. Los
signos cutaneos, que se muestran en la Tabla 1,
suelen ser significativos. Entre ellos se encuentra la
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tipica alopecia simétrica bilateral generalizada (Figura
1), acompaniada muchas veces de hiperpigmentacion
(Figura 2). También es frecuente observar el
adelgazamiento de la piel [Figura 3) y lesiones de
calcinosis cutis [Figura 4), y el desarrollo de dermatitis
crénicay forunculosis puede verse favorecido por la
inmunosupresion del paciente (Figura 5). También son
frecuentes los signos sistémicos enumerados en la
Tabla 2 (4). Es importante preguntar al propietario sobre
la administracién reciente de corticosteroides (tépicos,
orales o inyectables) para descartar una posible causa
iatrogénica antes de investigar el diagndstico de un
hiperadrenocorticismo espontaneo.

Hallazgos en el perfil de salud general

Ante la sospecha de hiperadrenocorticismo en un perro
y una vez realizada la anamnesis y la exploracion fisica
estd indicado obtener una muestra de sangre y de orina
(para el perfil hematoldgico y biogquimico, anélisis de
orinay cultivo). Los hallazgos laboratoriales del perro
con hiperadrenocorticismo se muestran en la Tabla 3.

Pruebas diagndsticas

El diagndstico presuntivo de hiperadrenocorticismo

se basa frecuentemente en los signos clinicos, la
exploracion fisica y los hallazgos laboratoriales
rutinarios, pero siempre se debe confirmar mediante
las pruebas de funcionalidad hormonales (5-7). Existen
varias pruebas disponibles para evaluar el eje HHA.

Prueba de supresion con dexametasona a dosis bajas.
Para muchos veterinarios este es el método de eleccién
para el diagndstico de hiperadrenocorticismo canino,
principalmente porque tiene una sensibilidad del 90-95%
en perros con HDH (8). Sin embargo, la especificidad
puede ser bajay, por tanto, en los perros en los que se
sospecha una enfermedad no adrenal concomitante, es
preferible realizar la prueba tras recuperarse de dicha
enfermedad. Para realizar esta prueba se tiene que

© Christoph Klinger

Tabla 1. Signos cutédneos de hiperadrenocorticismo.

o Hipotricosis/alopecia simétrica bilateral

e Cambio de color del manto

o Hiperpigmentacion

e Piel fina, hipotonica

¢ Comedones

e Calcinosis cutis

o Cicatrizacion deficiente

o Flebectasia (dilatacién venosa)

e Hematomas/Moratones (Petequias y equimosis)
e Dermatitis seborreica

e Inmunosupresién (pioderma crénica, recurrente,
dermatitis por Malassezia, demodicosis,
dermatofitosis)

Figura 1. Los propietarios pueden pensar que
algunos de los signos de hiperadrenocorticismo,
como la hipotricosis bilateral del tronco (uno

de los signos mas frecuentes) forman parte del
proceso normal del envejecimiento. En este
perro, se puede observar algo de pelo que ha
vuelto a crecer siguiendo las lineas de Blaschko,
lo cual es muy poco frecuente.
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Figura 2. Alopecia simétrica bilateral generalizada
del tronco con la consecuente hiperpigmentacion
intensa de la piel por exposicién a los rayos UV.

Figura 3. Abdomen de un perro con sindrome de
Cushing. Nétese la piel tan fina en la que se pueden
ver facilmente los vasos sanguineos superficiales y
un area de hipocolagenosis en donde parece que la
piel se ha rasgado.

administrar fosfato sédico de dexametasona a una dosis
de 0,01 mg/kg por via IV y determinar las
concentraciones séricas basales de cortisol (a las 0
horas) y transcurridas 4 y 8 horas de la

administracion. Si la dexametasona no consigue
suprimir adecuadamente las concentraciones de
cortisol a las 4 y 8 horas después de su administracion
(con niveles que permanecen >1 pg/dl o >30 nmol/l) se
podra confirmar hiperadrenocorticismo en un perro con
signos compatibles, aunque la causa subyacente no se
pueda determinar. Sin embargo, la supresién inicial de
los niveles de cortisol a las 4 horas (niveles <1 pg/dl o
<30nmol/l) seguida de un aumento evidente del cortisol
a las 8 horas, indica un HDH como causa del
hiperadrenocorticismo y aproximadamente el 30% de
los perros con HDH tienen este “patrdn de escape”
(5-7,9).

Prueba de estimulacion con corticotropina (ACTH).
Esta es la prueba que permite diferenciar mejor entre
el hiperadrenocorticismo iatrogénico y el espontaneo.
Ademas de ser cémoda y répida de realizar,
proporciona informacién que sera util como referencia
durante el seguimiento del tratamiento con mitotano o
trilostano (5-7). EL método de eleccion para realizarla

% fOEUY.,
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Figura 4. Calcinosis cutis (nédulos blancos) y
formacién de comedones (nddulos negros) tipicos
de la enfermedad de Cushing.

Figura 5. Perro con forunculosis grave en la extremidad
posterior derecha; producida como consecuencia de la
rotura de los foliculos pilosos inflamados y tallos pilosos

libres en la dermis, dando lugar a una reaccién de
cuerpo extrafo en las dreas afectadas.

consiste en extraer primero una muestra de sangre
para determinar el nivel basal de cortisol, después se
inyectan 5 pg/kg por via IV o IM de cosintropina (ACTH] y
al cabo de una hora se determina la concentracién
sérica de cortisol. Los perros afectados suelen
responder de forma exagerada a la administracion de
cosintropina, observandose concentraciones de cortisol
superiores a 20 pg/dl (>600 nmol/l). Un resultado basal
de normal a bajo con poca o ninguna respuesta a la
estimulacion con ACTH es diagndstico de
hiperadrenocorticismo iatrogénico. Esta prueba
permite identificar aproximadamente al 85% de los
perros con HDH (5-8,10,11), pero no diferencia entre el
HDH y el hiperadrenocorticismo por tumor adrenal, por
lo que es necesario realizar otras pruebas diagndsticas
adicionales, como la ecografia abdominal. Es
importante tener en cuenta que, tanto el estrés como la
presencia de una enfermedad no adrenal concomitante
importante, pueden provocar un aumento del cortisol lo
suficientemente alto como para obtener un falso
positivo en esta prueba. Lo ideal es realizar esta prueba
una vez que el perro se haya recuperado de la
enfermedad no adrenal.
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Tabla 2. Signos sistémicos de hiperadrenocorticismo.

Poliuria/polidipsia

o Distensién abdominal

Polifagia

e Jadeo

Debilidad y letargia

e Atrofia muscular

¢ Signos neuromusculares (los
macroadenomas hipofisarios pueden causar
convulsiones, marcha en circulos o ceguera)

Alteraciones reproductoras (anestro persistente,
hipoplasia testicular)

Infecciones recurrentes del tracto urinario

e Diabetes mellitus

Pancreatitis aguda

Cociente cortisol: creatinina en orina. Esta es una
prueba que tiene una elevada sensibilidad (85-99%) y
una especificidad excepcionalmente baja, por lo que
se utiliza por su valor predictivo negativo y solo resulta
realmente Util para descartar hiperadrenocorticismo.

Una vez confirmado el diagndstico de
hiperadrenocorticismo es importante determinar si

el paciente presenta un tumor funcional de la corteza
adrenal o un HDH. Las pruebas endocrinas que pueden
ayudar al veterinario a diferenciar la etiologia incluyen
la prueba de supresion con dexametasona a dosis altas
y la concentracion plasmatica de ACTH enddgena.
También pueden resultar particularmente Utiles las
pruebas de diagndstico por imagen como la radiografia
abdominal, la ecografia abdominal y la tomografia
computarizada/resonancia magnética (Tabla 4).

Prueba de supresion con dexametasona a dosis

altas. Esta prueba se puede utilizar cuando ya se ha
confirmado un sindrome de Cushing con dexametasona
a bajas dosis y se quiere diferenciar entre el
hiperadrenocorticismo hipofisario y el adrenal. Con esta
prueba se identifica la causa de hiperadrenocorticismo
en aproximadamente el 75% de los perros afectados.

El procedimiento es el mismo que el de la supresion
con dexametasona a dosis bajas, pero en este caso se

“Dado que el diagndstico de
hiperadrenocorticismo en el perro puede
resultar complicado y no existe ninguna
prueba de deteccion 100% precisa, es
necesario adoptar un enfoque integral
teniendo en cuenta la reseiia del
paciente, a historia, los hallazgos
clinicos y los resultados de las pruebas
de deteccion.”

Fiona Scholz

Tabla 3. Hallazgos laboratoriales rutinarios en perros con
hiperadrenocorticismo.

o Leucograma de estrés [neutrofilia, linfopenia y eosinopenia)
o Eritrocitosis
Perfil bioquimico sérico
e Fosfatasa alcalina elevada (FA)*
e Alanina transferasa elevada (ALT)
e Hipercolesterolemia
e Hiperlipidemia
e Hiperglucemia
« Nitrégeno ureico bajo (BUN)
Andlisis de orina y cultivo
o Densidad: hipostenuria (a menudo <1.008) sin retener el
suministro de agua
e Glucosuria (en caso de diabetes mellitus concomitante)

e Posible bacteriuria y proteinuria, frecuentemente sin piuria

*EL 85-90% de los perros con hiperadrenocorticismo tienen la FA alta (5-7)

administran 0,1 mg/kg IV. Si los niveles de cortisol se
suprimen se confirma el diagnéstico de HDH.

Concentracion plasmatica de ACTH enddgena. La
concentracion de ACTH es normal o elevada (>40 pg/
ml o >8.8 pmol/l] en perros con HDH y baja (<20 pg/
ml o <4,4 pmol/l] en perros con tumores adrenales.
Lamentablemente, en aproximadamente el 20% de
los perros con hiperadrenocorticismo los resultados
no son diagndsticos y se encuentran en una zona
“gris”, siendo necesario realizar pruebas de imagen o
pruebas de supresidn con dexametasona a dosis altas
para determinar la causa del hiperadrenocorticismo
(4). Addemas, el procesamiento de las muestras puede
resultar complicado y costoso, por lo que no es una

Tabla 4. Pruebas de diagndstico por imagen que
contribuyen al diagndstico de HDH.

Prueba de

. Comentarios
TUEL

Radiografia No permite confirmar el HDH, pero

la presencia de mineralizacion en la
region de la glandula adrenal puede
sugerir un tumor adrenal. La ausencia
de mineralizacién no lo descarta.

Ecografia
abdominal

Particularmente util para diferenciar
entre HDH e hiperadrenocorticismo
adrenal. La hiperplasia bilateral adrenal
>7,5 mm es compatible con HDH en
un perro con hiperadrenocorticismo
confirmado. La ecografia solo se
deberia utilizar para determinar la
causa una vez obtenido el diagndstico
a través de las pruebas de la
funcionalidad hipofisaria descritas en
este articulo.

Tomografia Con cualquiera de estas pruebas, se
computarizada puede diferenciar facilmente entre un
(TC) o aumento de tamanio bilateral adrenal
Resonancia y un tumor adrenal unilateral. Ambas
magnética (RM) técnicas permiten confirmar tumores
hipofisarios, aunque la resonancia
magnética permite visualizar mejor los
tumores hipofisarios pequenos gracias
al mayor contraste de los tejidos
blandos (12).
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prueba rutinaria y el veterinario deberia consultar
con un laboratorio los pasos a sequir para obtenery
procesar la muestra correctamente.

Tratamiento

Antes de iniciar el tratamiento hay que identificary
tratar cualquier otro trastorno concomitante, como

una infeccidn urinaria o diabetes. Aunque estos
trastornos no puedan resolverse completamente

hasta que el hiperadrenocorticismo se controle, si

se ignoran la vida del animal puede estar en peligro.
También es importante instaurar un tratamiento para
la demodicosis o infecciones cutaneas secundarias por
bacterias o Malassezia spp., de cara a mejorar la calidad
de vida del paciente.

La calcinosis cutis (Figura é) suele resolverse al
eliminar la causa subyacente, aunque los banos
frecuentes con champus medicados y la hidroterapia
también pueden ser Utiles. A veces, puede estar
indicada la eliminacién quirtrgica de lesiones aisladas,
siempre que el cirujano considere que las heridas
pueden cicatrizar correctamente en un paciente
individual. La calcinosis cutis también se puede tratar
con dimetil sulféxido en gel, aplicadndolo una o dos
veces al dia hasta conseguir la resolucion (13). Se debe
controlar el nivel de calcio sérico, ya que la liberacién
de calcio de los nidos de tejido de mayor tamano puede
provocar un aumento de calcemia. Recientemente se
ha descrito el uso de minociclina para el tratamiento
de la calcinosis cutis (14). Aunque la minociclina sea

un antibidtico, actia como quelante del calcio e

inhibe directamente las enzimas colagenoliticas. No
obstante, es importante recordar que no se obtiene una
resolucién inmediata y a menudo, el aspecto de la piel
empeora antes de observarse una mejoria.

Trilostano

El trilostano actda inhibiendo la esteroidogénesis
del cortisol, puesto que es un inhibidor competitivo
del sistema enzimatico 3-B-hidroxiesteroide
deshidrogenasa. La dosis de induccion es de 2-5 mg

“Los signos clinicos de
hiperadrenocorticismo tienen un inicio
y una progresion lenta y muchos
propietarios piensan que los primeros
signos son parte del proceso de
envejecimiento normal del perro; a
pesar de que las alteraciones cutaneas
sean a menudo significativas.”

Sam Crothers
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Figura é. Calcinosis cutis con alteraciones
pigmentarias postinflamatorias a su alrededor. La
calcinosis se suele resolver al eliminar la causa
subyacente, aunque también son Uutiles los banos
frecuentes y la hidroterapia.

/kg /dia PO (generalmente dividida en dos tomas) y,
aunque suele tolerarse bien, los efectos adversos

que se han descrito incluyen letargia, disminucion

del apetito, anorexia y vomitos. Se puede producir
hipoadrenocorticismo por sobredosis, pero una

vez interrumpida la administracion del farmaco
rapidamente se debe normalizar. El posible efecto
secundario mas grave es la necrosis adrenal aguda'y,
aunque la muerte del paciente sea rara, la evidencia
histopatolégica de necrosis cortical subclinica no es
tan poco frecuente. La causa de la necrosis no se ha
determinado y no se puede explicar directamente por
la inhibiciéon competitiva de la esteroidogénesis; puede
deberse a la hipersecrecion de ACTH, que, ademas

de aumentar el tamano de las glandulas adrenales,
también puede dar lugar paradéjicamente a la necrosis
y la hemorragia tisular.

Mitotano (o,p’-DDD)

El mitotano se utiliza porque causa una necrosis
selectiva de la zona fasciculada y de la zona reticular de
la corteza adrenal, mientras que la zona glomerular
(que sintetiza mineralocorticoides) es relativamente
resistente (13). La dosis de induccion (administrada con
alimento) es de 12,5-25 mg / kg cada 12 h durante 7 a
10 dias (15). Los efectos secundarios mas frecuentes
que se observan inicialmente son los signos de
hipoadrenocorticismo, incluyendo letargia, vdmitos,
diarrea, anorexia y debilidad (16). En caso de
presentarse se debera interrumpir el tratamiento y
administrar glucocorticoides. Otros signos menos
frecuentes incluyen desorientacién, ataxia, head
pressing (cuando el animal presiona la cabeza contra la
pared) y la hepatopatia aguda (17).

Para valorar la respuesta al tratamiento puede medirse

el consumo de agua o de alimento, siendo este ultimo
en muchos casos, un pardmetro mas preciso para el
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seguimiento del tratamiento con mitotano. Para ello, se
administra el 75-80% de la racién habitual y se indica al
propietario que preste atencion para verificar el
momento en el que perro ya no puede terminar su
racion. Para valorar la ingesta de agua, el propietario
debe estar atento ante un consumo de agua <60 ml/kg/
dia. Cuando se observe una reduccion del consumo de
agua o alimento, o hayan transcurrido 7-10 dias con el
tratamiento de mitotano, se deberia realizar otra
prueba de respuesta a la ACTH para determinar si la
supresion de cortisol es la adecuada. Si este es el caso,
el nivel de cortisol se deberia mantener en el rango
normal antes y después de la administracion de ACTH.
Para mantener la supresion de la secrecion de cortisol
se administra mitotano a razén de 50 mg/kg a la
semana. Los perros con tratamiento a largo plaza
deben examinarse regularmente, incluyendo la prueba
de respuesta a la ACTH cada 3-4 meses, ya que a
menudo es necesario aumentar la dosis para mantener
una remision clinica adecuada.

Otras opciones

El ketoconazol tiene un efecto inhibidor reversible
sobre la sintesis de glucocorticoides afectando muy
poco a la sintesis de mineralocorticoides, por lo que es
un farmaco que se ha utilizado eficazmente para el
tratamiento del hiperadrenocorticismo canino. Sin
embargo, la respuesta no es adecuada en alrededor
del 33-50% de los perros que reciben este tratamiento.
La dosis inicial recomendada es de 10 mg/kg cada 12 h
durante 14 dias, aunque durante los primeros siete
dias, se puede valorar la tolerancia al farmaco con 5
mg/kg cada 12 h antes de aumentar a 10 mg/kg. La
eficacia del tratamiento inicial de 14 dias se determina
mediante la prueba de estimulacion con ACTH.

El clorhidrato de selegilina (L-deprenyl) es un inhibidor
irreversible de la monoaminaoxidasa (tipo B) que
aumenta la concentracion de dopamina, lo que a su
vez puede inhibir la liberacion de ACTH por parte de la
hipdfisis. El tratamiento inicial es de 1 mg/kg al dia,
aumentando a 2 mg/kg cuando no se obtiene una
respuesta adecuada a los dos meses. Sin embargo,
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con este tratamiento solo se observa una mejoria de
los signos clinicos en el 10-15% de los perros (3).

La radioterapia de tumores hipofisarios tiene una
elevada tasa de respuesta, aunque la mayoria de los
perros necesitan un tratamiento con trilostano o
mitotano durante varios meses después de la
radiacion, debido a la secrecién residual de ACTH.

En perros con HDH, la hipofisectomia se ha realizado
con éxito, pero es una técnica quirdrgica complicaday
su disponibilidad es limitada. Puede ser necesario un
refuerzo tiroideo y de glucocorticoides tras la cirugiay
los animales pueden perder la capacidad de secretar
vasopresina, desarrollando una diabetes insipida.

- CONCLUSION

El reconocimiento precoz de los signos clinicos
de hiperadrenocorticismo deberia permitir
realizar las pruebas diagnésticas necesarias
para iniciar el tratamiento adecuado una vez
confirmada la enfermedad. El seguimiento del
paciente se debe realizar a las 6-8 semanas,
momento en el que deberia observarse una
mejoria notable, siendo la menor ingesta de
agua, de diuresis y de apetito la respuesta mas
rapida y la mas evidente. Las alteraciones de
la piel y el pelo pueden tardar mas tiempo en
resolverse, a veces varios meses, y los signos
cutaneos pueden agravarse notablemente
antes de observarse la mejoria. Es
recomendable realizar un seguimiento cada
3-6 meses durante el resto de vida del animal,
ya que pueden producirse recidivas y existe el
riesgo de sobredosis, por lo que esta indicado
evaluar regularmente la reserva adrenal
realizando pruebas de estimulacion con ACTH.
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INFECCIONES CUTANEAS
POR ESTAFILOCOCOS
MULTIRRESISTENTES

El tratamiento de las infecciones estafilocdcicas
multirresistentes puede resultar especialmente
complicado, pero tal y como se describe en este articulo,
es posible tener éxito con los protocolos adecuados.

PUNTOS CLAVE

Conocer los factores
de riesgo de
colonizacion por
estafilococos
multirresistentes puede
orientar al veterinario en
la realizacion de las
pruebas adecuadas.

Los estafilococos
multirresistentes se
pueden transmitir de un
perro a otro, del perro al
ser humano y del ser

humano al perro.

necesario administrar un
antibiotico se debera
seguir un protocolo

adecuado para reducir el

riesgo de desarrollar mas

El pronéstico
para la resolucién
de una infeccion
por estafilococos
multirresistentes es
comparable al de la
infeccion con cepa salvaje,

Siempre que sea

resistencias. siempre que se trate
cualquier enfermedad

subyacente.

Introduccion
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Las infecciones por estafilococos multirresistentes
(SMR) son frecuentes tanto en medicina humana

como veterinaria y suponen un reto, no solo a nivel
individual, sino también a nivel comunitario. Prevenir la
colonizacién y la infeccién por SMR es importante para
la salud de los pacientes y del personal de la clinica, asi
como para la salud publica en general. En los ultimos
anos se ha publicado mucha informacién sobre los
factores de riesgo para la aparicion de SMR, las pruebas
para detectar SMRy el tratamiento a seguir. En este
articulo se ofrece una revision practica y general sobre
la infeccion por SMR en perros, incluyendo la realizacion
de pruebas, las implicaciones en el hogary el entorno
de la practica veterinaria y las estrategias terapéuticas
para resolver la infeccion y prevenir la reinfeccidn.

El contexto de Staphylococcus
spp

Staphylococcus es un género de bacterias Gram-
positivas con forma de cocos que se pueden clasificar
en diferentes grupos. En el dmbito veterinario los
grupos mas significativos de Staphylococcus son los
coagulasa positivos S. intermedius (S. pseudintermedius,
S. delphini and S. intermedius) y S. aureus (1).
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S. pseudintermedius es la bacteria que se aisla con mas
frecuencia en perros sanos, encontrandose en
proporciones elevadas (en orden decreciente) en la

% fOEUY.,
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mucosa oral, la piel perianal, la mucosa nasaly la
regién inguinal (1). Se ha demostrado que en los perros
con dermatitis atdpica la colonizacion es mayor que en
los perros sanos (2). S. aureus es una bacteria comensal
de la piel y la nasofaringe del ser humanoy, al igual que
S. pseudintermedius, también puede convertirse en un
patégeno oportunista (3).

La colonizaciony la consiguiente infeccidn por
estafilococos se produce por la adhesién bacteriana a
los corneocitos. Se sabe que S. pseudintermedius se
adhiere con mayor afinidad al corneocito canino que al
humano (1), mientras que S. aureus tiene una menor
afinidad por el corneocito canino que por el humanoy se
cree que la presencia nasal de S. aureus resistente a la
meticilina (SARM] en el perro puede resolverse
rapidamente sin tratamiento (4). La transmisién de S.
pseudintermedius del perro al ser humano es posible,
pero poco frecuente. Tras la adhesion a los corneocitos
se produce la diseminacidn de estafilococos, tanto
sensibles como resistentes, a través de la dispersion de
células de descamacion al ambiente y, por tanto, es
importante implementar medidas para controlar la
infeccion activa e incluso la simple colonizacion de SMR.

Como se define la
multirresistencia?

El término “multirresistencia” no se refiere Gnicamente
a los estafilococos, sino a cualquier bacteria que
muestre resistencia a tres clases diferentes de
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antibidticos como minimo (uno o varios de cada
clasel; por ejemplo, S. pseudintermedius mostrando
resistencia a la cefalexina, la clindamicinay la
doxiciclina, o Pseudomonas aeruginosa mostrando
resistencia a la marbofloxacina (o enrofloxacina),
gentamicina y polimixina B (5). EL término
estafilococo resistente a la meticilina hace referencia
a un grupo de estafilococos genéticamente diferentes
con resistencia a los antibidticos B-lactdmicos. La
resistencia se debe al gen mecA que codifica una
proteina fijadora de penicilinas ([PBP2a) involucrada
en la sintesis de la pared celular bacteriana. La
PBP2a es una transpeptidasa con menor afinidad por
los antibidticos B-lactdmicos que otras
transpeptidasas (6] y el gen mecA confiere resistencia
frente a la mayoria de antibidticos B-lactdmicos como
la meticilina, la penicilina y la mayoria de las
cefalosporinas. ELl SARM se hace multirresistente
debido a la acumulacidn de varios genes resistentes
alrededor del gen mecA, en el denominado “cassette”
bacteriano (SCCmec] (7).

En el ser humano existen dos vias principales de
infeccion por SARM: la asociada a la hospitalizacién y
la adquirida en la comunidad. Las infecciones
hospitalarias son las nosocomiales (adquiridas
durante la hospitalizacion del paciente o durante una
intervencion médica) mientras que las adquiridas en
la comunidad se producen en pacientes sin que exista
un contacto relacionado con la atencion médica,
presentando este SARM un genotipo y fenotipo
diferentes (8). En el perro, las infecciones cutdneas
por SARM son mucho menos frecuentes que las
infecciones por S. pseudintermedius resistente a la
meticilina (SPRM] (9).

¢ Como se identifica y trata la
multirresistencia?

Siempre que se sospeche una infeccién por bacterias
multirresistentes se deben tomar ciertas medidas
para proteger la salud y el bienestar del paciente, los
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clientes, el personal y otros animales que puedan
tener contacto directo o indirecto con la bacteria. Una
vez confirmada la infeccion en la citologia, se podra
determinar mediante el cultivo y las pruebas de
sensibilidad (PS) si existe un organismo
multirresistente. Cuando la infeccion esté producida
por un Staphylococcus multirresistente se debe
establecer el estado del portador, tomando muestras
de las localizaciones portadoras de estafilococos.
Posteriormente, se deben implementar medidas para
controlar eficazmente la infeccién y reducir la
diseminacion de SMR, en el hogary en la clinica
veterinaria, con el objetivo de minimizar el riesgo de
transmision a otros animales y personas. Por ultimo,
se debe elegir un tratamiento apropiado que resuelva
eficazmente la infeccion, evitando a la vez el
desarrollo de nuevas resistencias antimicrobianas.

Figura 1. Multiples papulas, pustulas y collaretes
epidérmicos en la region ventral del abdomen de
un perro con dermatitis atépica compatibles con

una pioderma bacteriana superficial.
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Figura 2. Imagen microscoépica a 100x con aceite
de inmersién de un frotis por impresién directa

en donde se observan multiples neutréfilos con
cocos intracelulares (compatible con una infeccién

bacteriana).
¢ Como se confirma la
infeccion?

El primer paso en la investigacion de una posible
infeccidn bacteriana cutdnea consiste en la
identificacion de las lesiones compatibles durante

la exploracidn fisica [Figura 1), seguido de la toma

de muestras de la piel para el estudio citoldgico.

Es importante tener en cuenta que la presencia de
estafilococos en cultivos procedentes de areas del
cuerpo no estériles (como la piel o el conducto auditivo)
no confirma una infeccién. La infeccion bacteriana

se confirma cuando en la citologia se evidencia la
fagocitosis de bacterias por neutrdfilos y/o macréfagos
en una muestra, obtenida correctamente, de una lesion
cutanea (Figuras 2y 3).

¢Como se realiza la prueba
para SMR?

Una vez que en la evaluacidn citoldgica se ha
confirmado una infeccion bacteriana, se puede realizar
un cultivo y PS para determinar las especies implicadas
y su sensibilidad a los antimicrobianos sistémicos.
Cabe senalar que las pruebas rutinarias de sensibilidad
no proporcionan informacion sobre la sensibilidad a
antimicrobianos topicos. Las pruebas de sensibilidad
se deben realizar siempre que sea necesario el
tratamiento con antimicrobianos sistémicos. Para
comprobar que la bacteria causante de la infeccion sea
la misma que la del cultivo, la morfologia de la bacteria
fagocitada observada en la citologia debe coincidir con
la morfologia de la bacteria del cultivo.

Aligual que las infecciones bacterianas convencionales,
las infecciones por SMR también se pueden identificar
en muestras obtenidas asépticamente con un hisopo
estéril. La muestra se debe enviar al laboratorio en

un medio de transporte adecuado para las bacterias
aerobias (p. ej., medio de transporte Amies), con o sin
carbon, para el cultivo y las PS rutinarias. La prueba

de eleccidn para la identificacion de resistencia a la
meticilina es la PCR que detecta el gen mecA (10),

n fOCUY.
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Figura 3. Imagen microscopica a 100x con aceite
de inmersién de un frotis por impresién directa en
donde se observa inflamacion piogranulomatosa
con bacilos y cocos intracelulares (compatible con
infeccion bacteriana).

pero no todos los laboratorios disponen de esta
prueba, por lo que el diagndstico se suele basar en el
cultivo selectivo. El cultivo y las PS se pueden utilizar
para confirmar la infeccién por SMR, bien sea en el
lugar de la infeccidn y/o en localizaciones portadoras
de estafilococos (es decir, al valorar el estado del
portador).

1. Ante la sospecha de infeccion por SMR, el cultivo y
las PS deben realizarse en el lugar de la infeccion.
En las infecciones bacterianas en las que la
antibioterapia topica probablemente sea adecuada
(es decir, la mayoria de las infecciones bacterianas
de la piel y el oido), el cultivo permitira determinar
la presencia de SMR, informando sobre el control
mas adecuado de la infeccién. Reconocer los
factores de riesgo para el desarrollo de
multirresistencias o de resistencia a la meticilina
ayudara al veterinario a realizar las pruebas mas
adecuadas [Tabla 1). Uno de los factores de riesgo
mas importantes de colonizacién por SPRM es la
exposicion previa a antibidticos, por lo que siempre
se debe considerar el cultivo y las PS en cualquier
paciente con una infeccién bacterianay, que por el
motivo que sea, haya recibido recientemente un
tratamiento antibidtico. Se ha demostrado que
numerosas clases de antibiéticos seleccionan

Tabla 1. Factores de riesgo de infeccién por SRM* (12,13).

Factores del paciente Factores del entorno

e Trastornos cutaneos e Contacto con

cronicos personas o animales
« Infecciones que no con,enfermedades
cutaneas

responden al tratamiento
antibidtico empirico e Personas del hogar
que trabajan en

o Pacientes con diagndstico en
entornos sanitarios.

previo de infeccion por SMR

e Personas del hogar
y otras mascotas
que hayan tenido
anteriormente SRM.

e Pacientes que han recibido
varios ciclos de antibidticos

e Heridas que no cicatrizan

e Pacientes hospitalizados

recientemente *MRS: Estafilococos

) ) resistentes a la meticilina
e Consultas veterinarias

frecuentes

Junio 2021



o000
cOCee

multirresistencias y que, incluso después de la
resolucién de una pioderma por una bacteria
multirresistente, se pueden aislar SPRM en las
localizaciones portadoras (11). Por tanto, se debe
evitar el uso empirico de antimicrobianos a no ser
que exista un riesgo vital o una morbilidad
significativa por el retraso en el tratamiento.

2. Enanimales con una infeccién confirmada por
SMR, lo més adecuado es valorar la colonizacion
en las localizaciones portadoras de SMR. La
colonizacidn por si sola no indica que se deba
descontaminar, pero es importante conocer su
existencia para controlar la infeccion; un perro
colonizado tiene el potencial de diseminary
transmitir bacterias de localizaciones diferentes
a las del lugar de la infeccién. En cuanto a
las pruebas a realizar en esta situacion, no
es necesaria la citologia, puesto que basta
evidenciar la presencia de SMR para confirmar
la colonizacidn. Para realizar el cultivo se puede
enviar una muestra con la mezcla de tres hisopos
bacterioldgicos de la mucosa nasal, de la mucosa
gingivaly de la piel perianal. Un resultado
positivo indica la presencia de SMR en una o mas
localizaciones portadoras. Como en la mayoria
de los casos la descolonizacién activa no es
necesaria, tampoco es necesario realizar PS en las
localizaciones portadoras, aunque cuando se han
realizado PS, alrededor del 80% de las especies
de Staphylococcus aisladas en las localizaciones
portadoras son las mismas que las de las pustulas
de localizaciones distantes (14). Algunos perros,
particularmente los que viven en entornos sin
protocolos estrictos de higiene, pueden ser
portadores de SPRM durante mas de 12 meses
(15).

e ;Qué papel juegan los
O animales portadores?

Los animales portadores son individuos que en

las localizaciones portadoras de estafilococos (la
mucosa nasal y la oral, la piel perianal) tienen
colonias de SMR sin que exista una infeccion activa en
cualquier otra parte del cuerpo. Los perros pueden
ser portadores de SPRM a largo plazo, pero solo

son portadores y diseminadores de SARM a corto
plazo (dias a semanas). En medicina humana no

se realizan pruebas para identificar a las personas
asintomaticas portadoras de SARM, pero si se
realizan pruebas cuando existe riesgo de infeccion
(p. €j. en la preparacidn para una cirugia) y se
descolonizan segun corresponda. La descolonizacién
también se realiza cuando conviven en el mismo
hogar personas de alto riesgo o cuando un miembro
de la familia presenta infecciones recurrentes (16).
En medicina veterinaria se debe adoptar un enfoque
proactivo y realizar pruebas a los pacientes con riesgo
de infeccion por SMR, y al igual que en medicina
humana, a los pacientes que van a ser sometidos

a intervenciones complicadas (particularmente
cirugias de implantes permanentes) realizando la
correspondiente descolonizacion en caso necesario.

A veces estd recomendado realizar pruebas
rutinarias para determinar el estado de portador en
pacientes recuperados de una infeccion por SMR
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puesto que, como se ha indicado anteriormente,

los perros pueden diseminar SPRM hasta un aho
después de la resolucion de la infeccion. En paises
con una prevalencia baja de SPRM es recomendable
tomar las medidas adecuadas para el control del
entorno y realizar un tratamiento antimicrobiano

de las localizaciones portadoras hasta obtener

dos resultados negativos consecutivos (un tiempo
razonable entre pruebas es de 3 semanas) para
reducir la diseminacién de SPRM (16).

Control de la infeccion en la
clinica

En varios estudios se ha identificado que el personal
veterinario tiene mas riesgo de ser portador de
SARMy de SPRM que la poblacion general (17). Por
lo tanto, es esencial que existan protocolos en la
clinica para prevenir la transmisién y la infeccion por
SMR en el personal de la clinica y en los pacientes.
Se pueden implementar unas medidas sencillas
para reducir tanto la transmision directa de SMR
entre pacientes y el personal, como la indirecta a
través de fomites. Una medida que ha demostrado
reducir activamente la propagacion de bacterias
consiste en lavarse las manos con agua y jabon, o si
no es posible, utilizar un desinfectante de manos a
base de alcohol (16).

Para reducir la contaminacién ambiental con SMR es
necesario limpiar y desinfectar. Se ha demostrado
que, entre los desinfectantes utilizados con mas
frecuencia en la clinica veterinaria, los que contienen
amonio cuaternario y perdxido de hidrégeno son
eficaces frente a Staphylococcus spp. (16). Antes de
aplicar el desinfectante es importante realizar una
limpieza rutinaria de las superficies para eliminar
cualquier resto de materia organica, ya que los

“Tanto en medicina humana como
veterinaria son frecuentes las
infecciones por especies de
estafilococos multirresistentes (SMR)
y estos casos suponen un reto, no solo
a nivel individual, sino también a nivel
comunitario. Prevenir la colonizacidny
la infeccion por SMR es importante
para la salud de los pacientes y los
veterinarios, asi como para la salud
publica en general.”

Eleanor K. Wyatt
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desinfectantes no pueden filtrarse a través de
desechos organicos y biopeliculas o biofilms y los
SMR pueden sobrevivir en estos microambientes.

Para reducir el riesgo de transmisién directa y la
contaminacion ambiental de SMR en pacientes
ambulatorios con una infeccidn activa y/o portadores
de SMR se puede utilizar el siguiente protocolo:

e El paciente se debe atender al finalizar el dia y
debe esperar fuera de la clinica hasta pasar a la
consulta.

¢ Las heridas infectadas se deben cubrir antes de
entrar en la clinica.

e El paciente debe pasar directamente a la consulta,
evitando quedarse en la sala de espera en la
medida de lo posible.

e Sies posible el paciente se debe transportar en
un trolley o transportin para reducir la posible
contaminacion del suelo antes de limpiarloy
desinfectarlo.

e La consulta debe estar limpia y solo se debe
disponer del material necesario para explorar al
paciente.

e Nada mas terminar la consulta se debe limpiary
desinfectar la consulta [y el transportin/trolley en
caso de usarlo).

Todo el personal en contacto directo con el paciente
debe utilizar un equipo de proteccién personal (EPP)
adecuado. Este equipo consiste en guantes, delantal/
bata/mono, protectores de mangas (si no esta cubierto
el brazo por debajo del codo) y cubrezapatos. El
personal se debe cambiar de ropa tras haber estado
en contacto con pacientes con SMR, a menos que se
hayan protegido completamente con un EPP. La ropa
se debe guardar inmediatamente en una bolsa, se lava
a 60 ° C durante 10 minutos y si es posible se seca en
secadora (18). Las mascarillas no son necesarias para
evitar una infeccion respiratoria, ya que las bacterias no
se transmiten por el aire, pero pueden ser Utiles para
evitar que el personal se toque la caray, por lo tanto,
reducir el riesgo de colonizacion por SMR (16).

En pacientes hospitalizados con SMR se pueden tomar
las siguientes medidas para minimizar el riesgo de
transmisién de SMR al personal de la clinica y a otros
pacientes, asi como la contaminacion ambiental:

e Las dreas infectadas con SMR se deben cubrir con
una venda o apdsito impermeables.

o El paciente debe mantenerse en una sala aislada.

e Se debe reducir al minimo el nimero de personas
que atiendan al paciente y deben llevar puesto un
EPP (antes descrito).

e Para trasladar al paciente se debe utilizar un trolley/
transportin para evitar la contaminacién del suelo.

e Tras retirar el vendaje de heridas infectadas y
antes de poner uno nuevo es necesario cambiar los
guantes.

Control de la infeccion en casa

El manejo del paciente con SMR en el hogar plantea
varios desafios, ya que tanto el animal como el entorno
son posibles reservorios de la infeccion para las
personas y demas animales en contacto con él. Los
protocolos de limpieza y desinfeccion también suelen
ser mas dificiles de llevar a cabo en el hogar que en el

2 fOEUY.,

0000
ceee

entorno clinico. No obstante, las infecciones por SMR
también se pueden manejar en el hogary se puede
conseguir la descolonizacion natural. Ademas, es
preferible que el animal no esté hospitalizado, ya que
en el hogar el nimero de personas y los pacientes de
alto riesgo que se puedan infectar es menor.

En las personas sanas el riesgo de infeccion por
SPRM es bajo, pero en personas inmunodeprimidas,
con heridas abiertas o heridas quirurgicas, el riesgo
de infeccién es mayor, por lo que a estas personas

se les debe aconsejar sobre como reducir el riesgo

de infeccion, siendo recomendable que consulten

con su médico. Siempre que sea posible, se debe
evitar el contacto directo con el paciente, su entorno

y con cualquier persona de alto riesgo. Si esto no es
posible, el animaly la persona de alto riesgo deben
estar separados y mantenerse en diferentes areas del
hogar. Para minimizar la diseminacién en el hogar, las
medidas que se pueden tomar incluyen:

o Lavar diariamente la ropa de camay los juguetes de
la mascota; son objetos o materiales considerados
como posibles fuentes de infeccion o diseminacion
de SMR (16).

Aplicarse gel de manos a base de alcohol o lavarse

las manos tras el contacto con la mascota.

Evitar que la mascota lama a las personas.

o Utilizar la correa al pasear con otros perros del
hogar, todos deben ir sujetos y se deben evitar los
lugares donde se junten con otros animales, como
los parques.

o Recoger las heces rapidamente y lavarse las manos.

e Utilizar guantes (u otras partes del EPP) al manipular

el area infectada.

Limpieza y desinfeccion frecuente del entorno del

animal - considerar el aislamiento del animal en un

area de la casa que sea facil de limpiar.

Evitar que el animal duerma en la cama con su

propietario.

Opciones para el tratamiento de
infecciones por SMR

El tratamiento de este tipo de infecciones puede
suponer un desafio, debido al reducido numero de
antimicrobianos que se pueden utilizar y a la necesidad
de instaurar un estricto protocolo para el control de la
infeccion. A pesar de esto, el prondstico para la

Tabla 2. Eleccidn del tipo de antimicrobiano

Pioderma muy
superficial

Tépico

Tépico
Sistémico (puede ser necesario en
infecciones generalizadas)

Pioderma
superficial

Tépico

Pioderma profunda Sistémico en la mayoria de los casos

Tépico
Sistémico (puede ser necesario en
heridas quirurgicas)

Heridas

Topico (no debe ser ototéxico en caso
de otitis media)
Sistémico en caso de otitis interna

Otitis externa 'y
otitis media no
complicada

Junio 2021



recuperacion de una infeccién por SMR es el mismo que el
de la infeccidn por una cepa salvaje, siempre que se pueda
tratar cualquier enfermedad subyacente que predisponga
a la infeccion (por ejemplo, una dermatitis atopica) (16). La
eleccién del antimicrobiano depende de la gravedad de la
infeccién (pioderma de superficie , superficial o profundal)
y la extensidn (localizada o generalizada) (Tabla 2). EL
tratamiento tdpico antimicrobiano se debe considerar en
todas las infecciones bacterianas cutaneas, puesto que se
alcanza una mayor concentracion local que con los
antimicrobianos sistémicos.

Tratamiento tdpico

Aligual que con cualquier infeccion bacteriana superficial
de la piel o el oido, el tratamiento de primera eleccion para
la infeccion por SMR se basa en antimicrobianos tdpicos,
como la clorhexidina al 2-4%, cuya eficacia frente a SMR
se ha demostrado in vivo (19). En un estudio se demostro
una mejoria notable de los signos clinicos en 7 de 10
perros con pioderma superficial tras instaurar un
tratamiento a base de banos utilizando un champt con
clorhexidina al 3% durante 10 minutos, 2-3 veces a la
semana durante 21 dias (20). Esta pauta puede ser Util
para piodermas superficiales en la que estén involucrados
SMR. También existen presentaciones de clorhexidina
topica en apdsitos, geles, espumas y sprays; estos
productos se pueden utilizar como medida adicional al
bafo, pueden contribuir a una resolucion mas rapida de la
infeccion y resultan faciles de utilizar para algunos
propietarios.

Otro antiséptico topico que ha demostrado ser eficaz
frente a SMR es el hipoclorito de sodio (NaOCU),
ingrediente activo de la lejia. En un estudio in vitro se ha
demostrado la accién bactericida frente a SMR de una
solucion al 6,15% de hipoclorito de sodio en diluciones
comprendidas entre 1:32y 1:265 (21). La lejia doméstica
no perfumada se puede utilizar diluida (por ejemplo, 5 ml
de lejia al 5% en 2 litros de agua) después del champu
habitual como enjuague una o dos veces a la semana. El
NaOCl es la sal sddica del cido hipocloroso (HOCU), un
agente oxidante ampliamente utilizado como
desinfectante, disponible en spray e hidrogel para el
tratamiento de infecciones cutdneas en animales. En un
estudio piloto in vitro se ha demostrado que el HOCl es
eficaz contra SPRM, Escherichia coli productora de
B-lactamasa de amplio espectroy P, aeruginosa MR (22).

Los efectos adversos graves del tratamiento tdpico

son poco frecuentes y se limitan a reacciones de
hipersensibilidad aguda y dermatitis de contacto.

Sin embargo, la piel puede secarse en exceso como
consecuencia del uso frecuente de champus con
clorhexidina y / o enjuagues con NaOCl por lo que
puede ser necesario utilizar un champu hidratante o un
acondicionador en spray.

Tratamiento sistémico

Para las piodermas bacterianas profundas o las
infecciones con poca probabilidad de respuesta al
tratamiento tdpico unico (p. ej.; una pioderma superficial
generalizada en un animal inmunodeprimido) suele

estar indicado el uso de antimicrobianos sistémicos. EL
tratamiento sistémico ejerce una presion selectiva sobre
las bacterias responsables de la infeccién y sobre la
microbiota digestiva y cutanea. Por tanto, para evitar el
riesgo de desarrollo y diseminacion de organismos mas
resistentes es recomendable utilizar el antimicrobiano con

“Se deben implementar medidas
efectivas para controlar las
infecciones y reducir el riesgo de
diseminacion de SMR al entorno, los
animales y las personas, ademas de
instaurar un tratamiento efectivo para
resolver la infeccidn sin favorecer la
seleccion de otras resistencias
antimicrobianas.”

Laura M. Buckley

el espectro de accion mas estrecho y durante el tiempo
minimo necesario para resolver la infeccion. Cuando
sea necesario el tratamiento sistémico, el antibidtico
de eleccion se debe basar siempre en las pruebas

de sensibilidad y se debe acompanar del tratamiento
antimicrobiano topico para acelerar la resolucion de la
infeccion y reducir la necesidad de la administracion
sistémica. En caso necesario, se puede considerar el
tratamiento antimicrobiano tépico como el de primera
linea y se debe instaurar mientras se esperan los
resultados de las pruebas de sensibilidad. Ademas de
los antimicrobianos, también pueden resultar Utiles en
algunos casos los antiinflamatorios, particularmente
en infecciones del canal auditivo. En algunos casos en
los que la infeccion se produce como consecuencia de
una inflamacidn cutanea y/o existe una inflamacion
grave debido a una enfermedad cronica puede ser util
el tratamiento sistémico y/o tépico a corto plazo con
corticoesteroides a dosis antiinflamatorias en animales
inmunocompetentes.

Actualmente no existe suficiente evidencia sobre

la duracién necesaria para el tratamiento de

las infecciones por SMR. Al finalizar un ciclo de
tratamiento se puede hacer un seguimiento, repitiendo
PS en las localizaciones portadoras, no antes de los
siete dias. Las recomendaciones actuales sobre la
duracion del tratamiento de la pioderma superficial
es de tres semanas, o una semana después de la
resolucion clinica y para la pioderma profunda, de
cuatro a seis semanas o dos semanas después de la
resolucidn clinica (16).

¢ Como se trata el biofilm?

Uno de los muchos mecanismos de defensa de los
estafilococos se basa en la capacidad de producir una
biopelicula o biofilm. Esto puede dificultar en gran
medida el tratamiento de las infecciones por SMR,
especialmente cuando afecta a pliegues cutaneos,
conducto auditivo e implantes quirtrgicos. El biofilm es
una comunidad donde los estafilococos creceny se
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desarrollan integrados en una matriz extracelular
protectora, que les sirve como barrera fisica frente a los
agentes antimicrobianos, tanto sistémicos como tdpicos.

En medicina humana se han aplicado diversos métodos
para tratar de combatir estas biopeliculas, incluyendo la
extraccion de implantes y cuerpos extranos infectados y
la administracion de antimicrobianos tdépicos y
sistémicos a altas dosis. La eliminacidn fisica de la
biopelicula mediante el lavado, la limpieza o la irrigacion
es crucial para resolver la infeccion. También se estan
investigando nuevos tratamientos, incluyendo el uso de
quelantes de metales (como el acido
etilendiaminotetraacético (EDTA), enzimas, fitoquimicos y
bacteridfagos, pero todavia se necesitan mas estudios
(23). La N-acetilcisteina (NAC) tépica se utiliza, tanto en
medicina veterinaria como humana por su capacidad
para disgregar el biofilm. Esta disponible en forma de
solucion en combinacién con tris-EDTAy se usa como
enjuague de la piel y los oidos para descomponer el
biofilm antes de administrar agentes antimicrobianos. Se
ha demostrado in vitro que tanto la NAC como el
tris-EDTA son agentes eficaces frente a biofilms de S.
pseudintermedius y P. aeruginosa agentes (24).
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trabaja en Suiza en una clinica de referencia, pero también escribe articulos en revistas
internacionales sobre Dermatologia y es la presidenta del Comité de Acreditaciones del ECVD.

Las reacciones adversas al alimento se pueden manifestar de la misma forma
que muchos otros trastornos cutaneos y conocer la patologia subyacente y las
opciones de diagnostico es la clave para el éxito del tratamiento.

PUNTOS CLAVE

Para
identificar una
RAA es necesario

tener en cuenta varios
factores y el Ginico método

de diagnéstico preciso
consiste en la prueba con
una dieta de eliminacion y

El prondstico
del perro con RAA

es excelente y muchas
veces es posible identificar

y evitar los alergenos

implicados, aunque en
algunos casos es necesario

instaurar un tratamiento

Los signos clinicos
pueden ser tanto
cutaneos como no cutaneos
o de ambos tipos, aunque el
signo mas frecuente es el

La reaccion adversa al
alimento (RAA) es una de
las alergias mas frecuentes
en el perro y puede ser
indistinguible de la

dermatitis atépica prurito no estacional

generalizado.

la posterior
provocacion
alimentaria.

sintomatico.

00e

Introduccion

Eltérmino “reaccion adversa al alimento” (RAA)
hace referencia a cualquier reaccién andmala
provocada por la ingestion de un alimento y/o aditivo
alimentario. En funcidn de su naturaleza la reaccién
puede ser téxica o no toxica (1,2). Las reacciones
toxicas estan desencadenadas por sustancias
presentes en el alimento, ya sea en su composicion
natural o como consecuencia de su elaboracién o de
una contaminacion; se pueden producir en cualquier
individuo y son dependientes de la dosis ingerida.
Por el contrario, las reacciones adversas al alimento
no toxicas dependen de la susceptibilidad del
individuo y se clasifican en intolerancias alimentarias
(no inmunomediadas) y alergias alimentarias
(inmunomediadas) (Figura 1).

Las intolerancias alimentarias, que representan
la mayoria de las RAA (al menos en las personas],
incluyen las reacciones enzimaticas y las producidas

como respuesta a las propiedades farmacolédgicas
del alimento (1,3). La alergia alimentaria es

una respuesta inmunitaria anormal frente al
alimento ingerido y es especifica y reproducible
(4). En las personas, este tipo de respuestas
pueden estar mediadas por IgE, no mediadas

por IgE o ser mixtas. Las respuestas mediadas
por IgE son las que se han estudiado mas [y

estan mejor definidas en la literatura) e incluyen
urticaria y angioedema, rinoconjuntivitis, edema
laringeo, disfonia, sindrome alérgico oral,

signos gastrointestinales, anafilaxia sistémicay
anafilaxia inducida por ejercicio (5). EL grupo de
trastornos no mediados por IgE incluye dermatitis
herpetiforme, sindrome enterocolitico, colitis,
proctitis, reflujo gastroesofagico, enfermedad
celiaca y hemosiderosis pulmonar. En el grupo

de hipersensibilidades mixtas se encuentran la
dermatitis atépica, los trastornos eosinofilicos
esofagicos y gastrointestinales, y el asma. Esta
diferenciacion no esta tan clara en el perro, ya
que no hay suficientes estudios sobre la patogenia
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mediadas por IgE
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Reacciones
mediadas
por IgE

Reacciones no
mediadas por IgE

No inmunomediada

Reacciones
farmacoldgicas

Reacciones
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Figura 1. Clasificacion de las reacciones adversas al alimento.
de las RAAy las manifestaciones clinicas no son 88
tan heterogéneas como en el ser humano, por
lo que en muchos casos se solapan los signos.
Ademads, no existe ninguna prueba que permita la
diferenciacion y el diagnéstico con precision, por
lo que en veterinaria se utiliza el término general
de "reacciones adversas a los alimentos” para
designar este grupo de alergias en el perro.

00e

Incidencia, prevalenciay
predisposicion
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La RAA es la tercera alergia cutanea mas frecuente en
el perro, después de la hipersensibilidad a la picadura
de pulgas (HPP) y de la dermatitis atopica canina
(DAC). Se ha estimado que aproximadamente el
25-30% de los perros que reciben una dieta de
eliminacion responden a la dieta, presentando por
tanto una RAA. En un estudio reciente de revision
sistematica se reportd que la prevalencia de la RAA
variaba segun el tipo de diagndstico; estando
comprendida entre el 1-2% en perros con cualquier
diagndstico, el 0-24% en perros con una enfermedad
cutanea, el 9-40% en perros con prurito, el 8-62% en
perros con alergia cutaneay entre el 9-50% en perros
con lesiones cutdneas sugestivas de dermatitis atdpica
(6). Sin embargo, el diagndstico de RAA se debe
confirmar mediante la reaparicion de los signos con un
alimento de provocacién y no todos los estudios
incluyen esta parte del diagndstico. Por tanto, la RAA
puede estar sobrediagnosticada ya que muchos
animales pueden responder a la dieta de eliminacidn,
por ser una dieta de mayor calidad, o al tratamiento
iniciado (p. e/, antiparasitario, antimicrobiano o bafos
con champu) junto con la dieta.

% fOCUY.

Patologia y posibles
desencadenantes

La patogenia de la RAA todavia no se comprende
del todo. El tracto gastrointestinal esta expuesto
continuamente a antigenos extrafios procedentes
de los alimentos, la microbiota o los patdgenos

y, aunque algunos de ellos son inofensivos, otros
son peligrosos y deben eliminarse. Si se produce
una brecha en la barrera de la mucosa se favorece
la inflamacion local, aumentando la interaccidon
entre el antigeno luminal y el sistema inmune

de la mucosa. En un animal sano, la activacion
linfocitica solo se produce cuando un alergeno
potencialmente peligroso contacta con el sistema
inmunitario. En cambio, si el alergeno externo
detectado no es peligroso en principio (como

un alergeno alimentario) se ponen en marcha
varios mecanismos para inducir la tolerancia. El
proceso que inhibe la activacidon de los linfocitos se
denomina tolerancia oral y actualmente se sabe que
hay multiples mecanismos involucrados, siendo uno
de los factores determinantes la dosis de antigeno
consumido. Las dosis bajas favorecen la induccion
de células T reguladoras (Tregs), mientras que las
dosis mas altas favorecen la induccién de anergia o
delecidn, aunque estos procesos no son exclusivos y
pueden solaparse.

Aunque estos mecanismos son muy eficientes en la
mayoria de la poblacion, algunos individuos pueden
estar sensibilizados a un alimento debido a la
deficiente induccidn de la tolerancia oral o al fallo en
la tolerancia oral ya establecida (7). Todavia no se ha
determinado claramente por qué se producen estas
respuestas anormales, pero no hay duda de que la
causa es multifactorial, estando involucrados tanto
factores del huésped como del alimento (8).
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En un estudio reciente en el que se analizaron los datos de 825
perros con alergia alimentaria se obtuvo una informacién muy
util. La edad de aparicion de los signos fue variable; desde los
pocos meses de edad hasta los 13 anos, con una media de 2,9
anos (9). EL 22% de los perros presentd los primeros signos
clinicos antes de los 6 meses de edad y el 38% antes del ano.
Las razas mas afectadas fueron el Pastor Aleman (13%], el
West Highland White Terrier (WHWT) (11%) y el Labradory
Golden Retriever (19%), representando en conjunto mas del
40% de todos los casos. Se considerd que el Labradory el
WHWT eran razas predispuestas en comparacion con la
prevalencia de estas razas en la poblacién normal. No se ha
demostrado una clara predisposicion sexual, ya que existe
mucha variacion entre los diferentes estudios y la mediana del
ratio hembra/macho es de 0,9.

Cuadro clinico

Las reacciones adversas al alimento pueden ser dificiles de
diagnosticar debido a la ausencia de signos patognomanicos. El
signo clinico mas frecuente y, a menudo el primero en aparecer,
es el prurito no estacional. El prurito suele localizarse en la
region ventral, particularmente en las axilas, ingles y parte
distal de las extremidades (en la cara palmar y/o plantary en

el area interdigital dorsal). El prurito otico también es frecuente.

En un articulo de revision reciente se evaluaron los

signos cutaneos de la RAA en el perro y se sugirié que
aproximadamente el 50% de estos perros presentan prurito
generalizado (Figura 2) y la irritacién anal, aunque se ha
descrito en algunos individuos, es un signo poco frecuente (4-
25%]) (10].

Aunque el prurito suele presentar una localizacidn tipica, no

es un signo patognomanico, puesto que esas mismas areas
pueden verse afectadas por muchas otras enfermedades
cutdneas, en particular por otros tipos de hipersensibilidad
como la dermatitis atopica no inducida por el alimento y la HPP.
En la reaccidn adversa al alimento se ha reportado a menudo
la presencia de eritema y papulas con una distribucion similar
a la de las zonas pruriticas (Figura 3), aunque también pueden
observarse otros signos cutdneos, incluyendo lesiones por
autotraumatismo asociadas al rascado o lamido y decoloracion
marron-rojiza del pelo de las patas (Figura 4), hipotricosis,

Figura 2. Perro con prurito generalizado y
lesiones cutaneas secundarias autoinducidas.

© Elisa Maina

© Elisa Maina

© Elisa Maina

Figura 3. Eritema y papulas en la regidon ventral
de un perro con RAA.

Figura 4. La decoloracidon marrdn-rojiza del pelo
en las patas por efecto de la saliva seca puede
ser indicativa de RAA.

Figura 5. Lesiones crénicas de leves a moderadas
(eritema e hiperpigmentacion) en un perro con RAA.
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Figura é. Lesiones cronicas graves
(hiperpigmentacion, liquenificacién y alopecia)
en un perro con RAA.

Figura 7. Infeccion bacteriana secundaria en un
perro con RAA.

alopecia, excoriaciones y costras. Con el tiempo, se
produce la hiperpigmentacion y la liquenificacion de las
lesiones, pudiendo desarrollarse infecciones cutaneas
secundarias (Figuras 5y 6). Si estas infecciones no

se tratan rdpidamente, las bacterias y/o levaduras
perpetuaran la inflamacién (Figura 7), agravando la
situacion del paciente y creando un circulo vicioso de
picor, rascado y autotraumatismo.

Entre el 13-100% de los casos de RAA se asemejan

a la DAC (inflamacidn cuténea y prurito con los
signos clinicos caracteristicos) y entre el 11-70% de
los casos pueden manifestarse como una pioderma
superficial recurrente. La otitis externa es frecuente
(3-69%), a menudo asociada con prurito (80%),
aunque también puede ser el Unico signo presente
(11,12) (Figura 8). Otras presentaciones posibles
incluyen la dermatitis piotraumatica (1-9%), o, menos
frecuentemente, la dermatitis por Malassezia, la
urticariay la fistula perianal. En raras ocasiones se ha
descrito angioedema, vasculitis urticarial, vasculitis
leucocitoclastica neutrofilica, sindrome de alergia
oral, eritema multiforme y furunculosis interdigital
secundaria a la RAA.

Ademas de los signos cutaneos, también se pueden
observar signos gastrointestinales, incluyendo diarrea
crénica y/o vdmitos, heces blandas o aumento de la

n fOCUY.
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Figura 8. Otitis externa ceruminosa.

frecuencia de defecacion. También se ha descrito dolor
abdominal, borborigmos y flatulencias. Entre el 6-44% de

los perros con RAA presentan signos gastrointestinales
junto con signos cutaneos, pero no se consideran
patognomonicos. También se han descrito otras enteropatias
mucho mas raras relacionadas con la RAA caracterizadas
por una diarrea crénica intermitente o persistente y una
respuesta significativa a la dieta de eliminacidn.

Por ultimo, la RAA puede estar asociada a conjuntivitis
y, raramente, a enfermedades respiratorias (incluyendo
bronquitis, rinitis y enfermedad pulmonar obstructiva
cronica) e incluso a convulsiones.

Hallazgos diagnodsticos

El diagndstico de RAA se basa en la historia, los signos
clinicos, la exclusion de otras enfermedades pruriginosas

y en la prueba con una dieta de eliminacién (Figura 9).
Como los signos son diversos y no patognomanicos, hay que
tener en cuenta otros diagndsticos diferenciales (causas
parasitarias, infecciosas y alérgicas). Los ectoparasitos
(p.€ej., Sarcoptes) y la HPP pueden descartarse mediante
pruebas cutaneasy el control ectoparasitario. Las
infecciones secundarias por bacterias y levaduras se deben
confirmar primero en la citologia para posteriormente
tratarlas segun sea adecuado. Si tras descartar estas
causas los signos siguen estando presentes es probable
que se trate de una causa alérgica. Sin embargo, es
necesario diferenciar entre la RAAy la DAC, puesto que los
signos clinicos pueden ser idénticos y no existen pruebas
de laboratorio que permitan diferenciar ambos procesos de
forma fiable.

La RAA se suele diagnosticar mediante la prueba con

una dieta de eliminacion. Esta prueba consiste en
administrar un alimento con una Unica fuente de proteina
novel para el sistema inmune del perro o un alimento

con proteina hidrolizada. No obstante, el veterinario

debe elegir cuidadosamente el alimento, puesto que

los alimentos comerciales pueden presentar diferentes
grados de hidrdlisis proteica (13). Algunos autores
recomiendan la alimentacién casera, en lugar de las dietas
“hipoalergénicas”, para minimizar el riesgo de administrar
por error un componente del alimento no deseable. Sin
embargo, la alimentacién casera también puede presentar
inconvenientes; puede ser nutricionalmente desequilibrada,
requerir tiempo para su preparacién y tener un coste
elevado, especialmente en el caso de perros grandes.

Las dietas hipoalergénicas comerciales deben contener
una fuente de proteina que haya sido sometida a una
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hidrolisis extensa; la fuente proteica puede formar parte de la
alimentacion habitual del perro (p.ej., pollo), pero el proceso de
hidrélisis debe eliminar los epitopos alergénicos, evitando que
el sistema inmune reconozca al alergeno.

El diagndstico de RAA se deberia obtener en el 90% de los
casos con una duracion de ocho semanas para la prueba de
eliminacidn (14), aungue en un estudio reciente se demostrd

la posibilidad de reducir esta duracion cuando el pruritoy la
inflamacion se controlan durante las primeras 2 semanas de

la prueba con glucocorticoides; si al interrumpir el tratamiento
con glucocorticoides los signos clinicos no reaparecen se podra
realizar antes la provocacion alimentaria, reduciendo asi el
tiempo total necesario para el diagndstico de RAA (15).

Los perros que responden a la dieta deben ser desafiados con
su alimento previo habitual o con ingredientes individuales (al
menos durante 7-14 dias con cada ingrediente) para valorar

la reaparicion de cualquier signo clinico. Hay que tener en
cuenta que los perros, a nivel individual, pueden ser alérgicos
a varias proteinas; el 40% reaccionan a dos ingredientes y el
20% a tres o mas (16). EL diagndstico definitivo de RAA solo se
puede confirmar cuando se observa una mejoria con la dieta
de eliminacion y un agravamiento de los signos al introducir de
nuevo los alergenos.

Control y tratamiento

La RAA no se puede curary la Unica forma de prevenir las
recidivas consiste en evitar estrictamente los alergenos
alimentarios. Sin embargo, no es rara la exposicién accidental
al alergenoy, aunque no suponga un riesgo vital para el

animal, afecta a su bienestar y puede disminuir la calidad

de vida tanto del perro como de su propietario, ademas de
requerir un tratamiento a corto plazo. En caso de recidivas

el tratamiento puede ser tépico, mediante la aplicacion de
glucocorticoides en caso de lesiones localizadas, o sistémico,
cuando las lesiones o el prurito son generalizados. La autora
utiliza preferentemente oclacitinib (0,4-0,6 mg / kg cada 12 h VO
durante el tiempo necesario para controlar la reaparicion de los
signos con la posterior retirada) o prednisona/metilprednisolona
(0,5-1,0 mg / kg VO repartidos en una o dos veces al dia) (17
-19), disminuyendo la dosis gradualmente hasta interrumpir

su administracion al alcanzar la remisién. Con esta Ultima
opcion se suele obtener una mejoria mas rapida que con la
ciclosporina.

Si los alergenos implicados no se pueden identificar o si se
producen exposiciones accidentales con demasiada frecuencia,
se debe recomendar un tratamiento seguro a largo plazo.
Normalmente consiste en la administracion de oclacitinib o
ciclosporina por via oral, ya que los glucocorticoides se deben

“Las reacciones adversas al alimento pueden ser
dificiles de diagnosticar debido a la ausencia de

signos patognomonicos. El prurito no estacional
es el signo clinico mas frecuente y, a menudo, el

primero en aparecer.”
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evitar en este contexto siempre que sea posible. El
oclacitinib se debe administrar a la misma dosis que

la de los brotes agudos, dos veces al dia durante 14

dias y después, una vez al dia. La ciclosporina se debe
administrar a razén de 5 mg/kg cada 24 h hasta observar
una mejoria de los signos clinicos y después, se reduce
la dosis gradualmente hasta la minima con la que se
mantenga la remisién. Una nueva opcidn terapéutica
introducida recientemente es el lokivetmab, un anticuerpo
monoclonal (mAb) dirigido frente a la IL-31 canina

(20). Se ha demostrado que, con una sola inyeccién
mensual se produce una mejoria rapida de los signos
clinicos, disminuyendo el prurito al dia siguiente de su
administracion y mejorando las lesiones a los 7 dias (21).

Los &cidos grasos esenciales orales (AGE) resultan de
poca utilidad para los brotes agudos, debido al tiempo
necesario para obtener un posible efecto beneficioso,
aunque a largo plazo permiten reducir la dosis de
glucocorticoides. Otros farmacos (como el masitinib

y el interferon gamma recombinante canino) parecen
proporcionar poco o ningln beneficio y, en cualquier
€aso, sU Uso en estas situaciones no esta autorizado (22).
Los farmacos como la pentoxifilina oral a dosis altas,

el metotrexato oral a dosis bajas unavez a la semanay
otros agentes complementarios, como la vitamina E y los
antihistaminicos, no se han estudiado en profundidad y se
necesitan mas pruebas sobre su eficacia.

También es importante que cada vez que se desarrolle
un brote agudo se compruebe si existen infecciones
bacterianas o fungicas en la piel y los oidos. En caso de
confirmarse se deben administrar champus y sprays
antimicrobianos topicos o, si es necesario, antibidticos
tépicos y/o sistémicos, siguiendo las recomendaciones
nacionales sobre el tratamiento antimicrobiano (18,23-

24).
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Por ultimo, cabe citar la inmunoterapia sublingual,
sobre la cual se ha investigado recientemente como
posible tratamiento de la RAA en el perroy, en al
menos un estudio, se ha demostrado que puede inducir
de manera segura la desensibilizacidn clinica (25),

por lo que en el futuro esta opcién puede ayudar a
inducir la tolerancia, evitando la exposicion accidental a
alergenos alimentarios especificos.

- CONCLUSION

La RAA es una alergia frecuente en el perro

y, aunque se manifiesta con signos clinicos
tipicos en localizaciones tipicas, no existen
signos patognomonicos y otras enfermedades
pueden manifestarse de igual forma. Para
complicarlo mas, los perros con RAA también
pueden padecer dermatitis atopica no
inducida por alimentos e hipersensibilidad

a la picadura de la pulga y la RAA puede dar
lugar a otros problemas, ya sean de tipo
cutaneo o no. El diagnéstico se basa en la
historia, la presentacion clinica, la exclusion
de otros diagnosticos diferenciales y la dieta
de eliminacion. Evitar de forma estricta el
alergeno alimentario es una medida “curativa”
(aunque la exposicion accidental puede dar
lugar a la reaparicion de los signos clinicos,
siendo necesario un tratamiento sintomatico),
pero si los alergenos responsables no se
pueden identificar, sera necesario instaurar un
tratamiento farmacoldgico y dietético a largo
plazo para evitar la reaparicion de los signos.
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USO DE ISOXAZOLINAS PARA
LA DEMODICOSIS CANINA

PUNTOS CLAVE

Las isoxazolinas
son una nueva clase
de ectoparasiticidas que
se han introducido
recientemente en el
mercado veterinario; son
efectivas y segurasy se
han descrito muy pocos
efectos secundarios.

Durante
los ultimos
anos las isoxazolinas
han demostrado unos
resultados excelentes en
el control de la
demodicosis caninay
probablemente
constituyan el
tratamiento principal
durante muchos
anos.

[ JOl®,

Vincent E. Defalque,

DVM, Dip. ACVD, Servicio de Dermatologia Veterinaria del Noroeste, Vancouver, Canada

EL Dr. Defalque se licencid por la Universidad de Lieja, Bélgica, en el 2001 y realizé un internado
rotatorio en Medicina de Pequenos Animales en el Hospital Universitario VetAgro Sup en Franciay
una residencia en Dermatologia Veterinaria en la Universidad Estatal de Michigan. Se diplomd en el
2006 por el Colegio Americano de Dermatologia Veterinaria (ACVD) y actualmente trabaja en
hospitales privados de referencia en el Noroeste de Canada. Ha sido presidente de la Academia
Canadiense de Dermatologia Veterinaria y es miembro del comité de la Asociaciéon Mundial para la
Dermatologia Veterinaria (WAVD). Sus principales areas de interés incluyen el diagndstico y el
tratamiento de las enfermedades del oido en el perro y el gato, asi como la dermatologia felina.

Durante estos ultimos anos se han desarrollado nuevas moléculas
para el tratamiento de los ectoparasitos en el perro. En este articulo,
Vincent Defalque analiza el uso de las isoxazolinas, los farmacos
mas prometedores para el tratamiento de la demodicosis canina.

Introduccion

Las isoxazolinas son una nueva clase de
ectoparasiticidas que se introdujeron por
primera vez en Canada en el 2014, con

los farmacos afoxolanery fluralaner en
forma de comprimidos, cuyo uso solo se
autorizo inicialmente para el tratamiento
de las pulgas y las garrapatas del perro. En
varios informes anecdoticos rapidamente
se sugirio que estos farmacos también
eran efectivos frente a otros ectoparasitos,
pero las evidencias cientificas sobre la
eficacia probada de las isoxazolinas en
otras parasitosis, como la demodicosis,
cuyo uso no estaba registrado en el perro,
tardaron mucho tiempo en obtenerse,
aunque actualmente esto esta cambiando.
Este articulo ofrece una breve descripcién
de esta nueva clase de farmacos y de su
eficacia frente al acaro Demodex en el perro.

Demodicosis canina

La demodicosis es una enfermedad causada
por la proliferacion de Demodex spp. y es
una consulta frecuente en las clinicas
veterinarias de todo el mundo, existiendo
diversas opciones para su diagndstico y
tratamiento. Existe informacion actualizada
disponible sobre la fisiopatologia, el
diagndstico y el tratamiento de esta y otras

Whttps://wavd.org/continuing-education/consensus-
guidelines

enfermedades cutaneas frecuentes en
Las Pautas de Consenso Clinico de la
WAVD* (1). Hasta hace poco, el farmaco
de eleccion de muchos veterinarios para
el tratamiento de la demodicosis era la
ivermectina, que dista mucho de ser la
opcion ideal como tratamiento de primera
linea.

Sin embargo, con la introduccion de las
isoxazolinas esta situacién ha cambiado.
Todos los veterinarios tenemos pacientes
memorables, como sin duda fue el caso
de Kenny, un Pastor Australiano macho,
de 6 meses de edad que en septiembre
del 2015 acudi¢ a la clinica con lesiones
cutdneas graves, siendo diagnosticado
de demodicosis. Las lesiones cutdneas
se localizaban principalmente en la

cara (Figura 1) y también presentaba
una importante pioderma bacteriana
secundaria, originada por Staphylococcus
pseudintermedius resistente a la meticilina.
Debido al prurito intenso inducido por la
pioderma se le colocé un collar isabelino
permanentemente (24/7), ya que las
autolesiones provocaron incluso la
pérdida de todo el pelo del hocico y de

la region periocular. Personalmente, el
autor dudaba que con una Unica dosis

de un fadrmaco administrado por via

oral se consiguiera la curacion clinicay
parasitaria de un perro con demodicosis,
puesto que lo normal es que se necesiten
varias semanas, con ivermectina

oral administrada diariamente, para

la resolucion. No obstante, teniendo
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Figura 1. Kenny el dia 0. Momento en el que se le
administré una unica dosis de fluralaner oral.

en cuenta la edad del paciente y, lo que es mas
importante, su raza (con sensibilidad reconocida a la
ivermectina), esta era una oportunidad excelente para
tratar su primer caso de demodicosis canina con una
Unica dosis de fluralaner oral. Cuando Kenny acudié

a las revisiones, los resultados fueron asombrosos.

El dia 44 las lesiones cutaneas se habian resuelto
completamente (Figura 2) y no habia duda de que

el farmaco demostré ser eficaz y bien tolerado. Este
caso, plantea dos preguntas importantes. ;Se puede
finalmente relegar a los libros de historia el uso de la
ivermectina y el de sus ocasionales, pero alarmantes,
efectos secundarios? ; Las isoxazolinas cambiaran
realmente las reglas del juego del tratamiento de la
demodicosis canina, especialmente en perros pastores
y en poblaciones con limitaciones para recibir atencion
Ademas, estos farmacos, desde su introduccion en

el mercado, han demostrado tener unos resultados
asombrosos controlando la demodicosis canina,

por lo que probablemente durante muchos anos

sean el tratamiento principal. De hecho, el frasco de
ivermectina que teniamos en aquel momento en la
clinica, terminé caducando.

Isoxazolinas: una nueva clase
de farmacos

Esta nueva clase de ectoparasiticidas actualmente
abarca varios compuestos, incluyendo el afoxolaner, el
fluralaner, el lotilanery el sarolaner (2). El modo de
accion de estas moléculas es novedoso porque
bloquean especificamente los canales de cloro
activados por ligandos de insectos y dcaros. Actdan
sobre el receptor de dcido gamma-aminobutirico
(GABAJ y los receptores de glutamato, inhibiendo la
captacion de iones cloruro regulada por el GABAYy el
glutamato, lo que conduce a una estimulacion neuronal
excesiva y la rapida muerte del parasito (3).

2 foEUy.,

© Vincent E. Defalque

Figura 2. Dia 44. Se puede observar como le ha
vuelto a crecer a Kenny todo el pelo.

Las isoxazolinas actualmente se comercializan en
presentacion oral o tdpica en spot-on y los productos
originales solo contienen un Unico ingrediente activo.
En la mayoria de los paises, las isoxazolinas
Unicamente estan autorizadas para el tratamiento, la
prevenciony el control de pulgas y garrapatas, aunque
en algunos paises también se pueden utilizar para
otras enfermedades del perro, como la demodicosis, la
sarnay la otitis por acaros. Recientemente, también
existen productos que combinan una isoxazolinay una
lactona macrociclica [y a veces también el embonato de
pirantel] y su uso estd autorizado para el tratamiento y
la prevencidn/control de pulgas y garrapatas, asi como
de otros endo y ectoparasitos importantes.

Como hoy en dia se comercializan varios tipos de
isoxazolinas en la mayoria de los paises, puede que sea
Gtil realizar una breve revision de la bibliografia sobre

“Realmente parece que las isoxazolinas
cambian las reglas del juego para el
tratamiento de la demodicosis canina,
lo que nos permite relegar a los libros
de historia el uso de la ivermectina y de
sus ocasionales, pero alarmantes,
efectos secundario.”

Vincent E. Defalque
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los productos mas utilizados para el tratamiento de la
demodicosis canina. En 18 estudios recientemente
publicados se revisan los cuatro productos
comercialmente disponibles de la familia de las
isoxazolinas con unos resultados, en cuanto a la
eliminacion de los acaros Demodex spp., muy
alentadores. La eficacia del afoxolaner oral se ha
evaluado en un total de 253 perros en 7 estudios (4-10),
mientras que el fluralaner oral y tdpico se ha evaluado
en 371 perros en 8 estudios (11-18]; los detalles se
resumen en las Tablas 1y 2, respectivamente. También
hay estudios sobre los otros dos productos. En un
estudio se evalud el lotilaner oral en 10 perros con una
dosis de 20 mg/kg PO administrada tres veces con una
diferencia de 28 dias y el dia 70 todos los perros ya
estaban libres de acaros y no se observé ningun efecto
adverso. (19). En dos estudios controlados también se
ha investigado la eficacia del sarolaner oral. En un
primer estudio se tratd a un grupo de 8 perros
Unicamente con sarolaner, administrandolo tres veces
(2 mg/kg POJ con una diferencia de 30 dias, mientras
que a otro grupo de 8 perros se les administrd
semanalmente un producto en spot-on con una
combinacion de imidacloprid y moxidectina (20). El dia
44 todos los perros ya estaban libres de 4caros y no se

Tabla 1. Estudios sobre el afoxolaner.

Tipo de estudio
y referencia

Estudio
controlado -
8 perros (4)

Protocolo de tratamiento y resultados

e 3 dosis con 14 dias de diferenciay una

cuarta dosis 28 dias después (> 2,5 mg/

kg PO)

100% libres de &caros el dia 84

Sin efectos secundarios

Otros 8 perros fueron tratados con

imidacloprid y moxidectina en spot-on (con

la misma frecuencia)

e Laisoxazolina funciond mejor que el
tratamiento en spot-on

Estudio de serie
de casos -
4 perros (5)

e 3 dosis con 28 dias de diferencia (> 2,5 mg/
kg PO)

100% libres de &caros el dia 56

No se registraron efectos secundarios

Estudio de serie
de casos (sin
publicar) -

102 perros (6)

Tratamiento cada 2 -4 semanas (> 2,5 mg/
kg PO)

100% libres de acaros el dia 90

No se registraron efectos secundarios

Estudio de serie
de casos -
6 perros (7)

e 1,203 dosis; 21, 28, 35 0 42 dias de
diferencia (2,7-5,6 mg/kg PO)

100% libres de acaros el dia 77

Sin efectos secundarios

Estudio de serie
de casos -
15 perros (8)

Tratamiento con la combinacién afoxolaner-
milbemicina oxima

3 dosis, 28 dias de diferencia (2,5-6,3 mg/
kg PO)

Reduccidn de acaros del 99.9% el dia 84
Sin efectos secundarios

Estudio de serie
de casos -
50 perros (9)

Tratamiento con afoxolaner (31 perros) o
la combinacidon de afoxolaner-milbemicina
oxima (19 perros)

e 3 dosis, con 28 dias de diferencia (2,5-2,7
mg/kg PO)

Reduccién de acaros del 98% el dia 84
Efectos secundarios: vomitos (1 perro)

Estudio de serie
de casos -
68 perros (10)

Tratamiento con la combinacion afoxolaner-
milbemicina oxima

e Dosis Unica (2,50-5,36 mg/kg PO)
Reduccidn de los &caros del 82,4% el dia 28
No se registraron efectos secundarios

observé ningln efecto secundario, pero el sarolaner
oral funcioné mejor que el producto en spot-on. En el
segundo estudio de no inferioridad, se compararon
esos mismos productos (21); a 53 perros se les

administrd sarolaner (2-4 mg/Kg PO) cada 30 dias, y el

dia 150 todos los perros ya estaban libres de acaros,

mientras que a 28 perros se les tratd con imidacloprid-

moxidectina semanal o mensualmente. No se

observaron efectos secundarios con el sarolaner oraly,

de nuevo, funcioné mejor que el producto en spot-on.

Recomendaciones para el
tratamiento de la demodicosis

Siempre que el veterinario prescriba una isoxazolina
para el tratamiento de la demodicosis debe seguir las
dosis recomendadas en el prospecto para la
prevencion, control o tratamiento de las pulgas,
teniendo en cuenta la edad minima y el peso corporal

indicados en el mismo. La biodisponibilidad de algunos
productos orales puede verse comprometida si el perro
estd en ayunas, por lo que el fluralanery el lotilaner se

deben administrar con alimentos; los niveles

plasmaticos de afoxolaner y sarolaner son los mismos

Tabla 2. Estudios sobre el fluralaner.

Tipo de estudio
y referencia

Estudio
controlado -
8 perros (11)

Protocolo de tratamiento y resultados

Dosis Unica (> 25 mg/kg PO)

100% libres de acaros el dia 56

Sin efectos secundarios

Otros 8 perros fueron tratados con imidacloprid
y moxidectina en spot-on (3 dosis, 28 dias de
diferencia)

El fluralaner oral funcioné mejor que en spot-on

Estudio de serie
de casos -
163 perros (12)

Dosis Unica (> 25 mg/kg PO)
100% libres de acaros el dia 60
Sin efectos secundarios

Estudio de serie

2 dosis con 60 dias de diferencia (> 25 mg/kg PO)

de casos - o Reduccidn de acaros del 98% el dia 90

4 perros (13) e No se registraron efectos secundarios

Caso clinico - o Dosis Unica oral

1 perro (14) e 100% libres de &caros (Demodex injai) el dia 49

No se registraron efectos secundarios

Estudio de serie
de casos -
67 perros (15)

1 a 3 dosis con 84 dias de diferencia (25-50 mg/
kg PO)

100% libres de acaros el dia 90

Sin efectos secundarios

Estudio de serie
de casos -
20 perros (16)

Dosis Unica (25-56 mg/kg PO)
100% libres de acaros el dia b6
Sin efectos secundarios

100 perros (18)

Estudio « Dosis Unica en spot-on (> 25 mg/kg)
controlado- o 100% libres de acaros el dia 84
8 perros (17) o Sin efectos secundarios
e Otros 8 perros fueron tratados con imidacloprid
y moxidectina en spot-on (con frecuencias de
semanales a mensuales durante 84 dias)
o El fluralaner en spot-on funcioné mejor que el
imidacloprid/moxidectina en spot-on
Estudio « Dosis Unica oral o en spot-on (25-56 mg/kg)
controlado - o 100% libres de &caros el dia 84 (orall y 98%

libres de acaros el dia 84 (tépico en spot-on)
Sin efectos secundarios

Otros 24 perros fueron tratados con
imidacloprid y moxidectina en spot-on

(con frecuencias de semanales a mensuales
durante 84 dias)

El fluralaner oral y en spot-on funciond mejor
que el imidacloprid/moxidectina en spot-on

43



independientemente de si se administran con o sin

ali
de

mentos. El autor actualmente prefiere tratar la
modicosis canina con una sola dosis oral o tdpica de

fluralaner por dos razones. En primer lugar, porque
existe un mayor nivel de evidencia sobre su eficacia ya

qu

e, hasta la fecha, hay mas estudios controlados con

este producto que con otros y, en segundo lugar, porque
el efecto mantenido durante 12 semanas conlleva un
mejor cumplimiento por parte del propietario en
comparacion con los tratamientos mensuales (22). Sin
embargo, también hay mas opciones. Una de ellas
consiste en administrar una sola dosis oral de
afoxolaner (o la combinacion de afoxolaner/

mi

bemicina oxima) una vez al mes durante tres meses.

Esta pauta también es adecuada para el sarolaner oral

(o
de
se

la combinacion de sarolaner/moxidectina/embonato
pirantel) o el lotilaner. En la mayoria de los casos, no
necesitan antibidticos sistémicos; el tratamiento

antibacteriano tépico combinado con unos buenos
agentes acaricidas deberia ser suficiente, a menos que
exista una infeccion bacteriana grave (1).

No obstante, es conveniente realizar algunas
advertencias a la hora de utilizar estos productos para
el tratamiento de la demodicosis canina. El veterinario

de

be tener en cuenta las recomendaciones mas

relevantes de su region, puesto que existen diferencias

ge
au

ograficas en cuanto a la disponibilidad y el uso
torizado de las isoxazolinas. Si la isoxazolina

prescrita no esta indicada para el tratamiento de la

de

modicosis canina, es probable que exista alguna

legislacion nacional o regional que permita tal uso
cuando el producto autorizado para tratar la

de
(1)
en
en

modicosis canina haya fallado o esté contraindicado

. Ademas, la demodicosis generalizada de aparicion
la edad adulta puede estar asociada con una
fermedad inmunosupresora o con otros tratamientos

|L!IJ REFERENCIAS

simultaneos, por lo que se pueden producir recidivas
independientemente del producto utilizado. A todos los
pacientes con demodicosis generalizada que estén en
tratamiento se le debe realizar mensualmente una
evaluacién, tanto clinica como microscépica, hasta
obtener un segundo raspado cutdneo negativo. Es
recomendable realizar un seguimiento de al menos 12
meses después de finalizar el tratamiento para poder
considerar la curacién del paciente (1). Por ultimo,
aunque las isoxazolinas suelen ser muy seguras,
ocasionalmente se pueden producir efectos
secundarios como vomitos, diarrea, anorexia, letargia y
convulsiones; particularmente, si se administran a un
perro con antecedentes de convulsiones o con otros
trastornos neuroldgicos, por lo que en estos casos hay
que ser precavidos. Basicamente, las isoxazolinas
solo se deben utilizar en los pacientes adecuados y
siempre bajo supervision veterinaria.

- CONCLUSION

Con la reciente introduccion de las
isoxazolinas se ha logrado obtener un
tratamiento para la demodicosis canina
aparentemente efectivo, seguro y con poca
frecuencia de administracion, cuando
tradicionalmente esta era una afeccion dificil y
frustrante. Parece que ya podemos dejar a un

lado la ivermectina y estar mas seguros de
seleccionar una pauta de tratamiento
beneficiosa, aunque se deben tomar las
precauciones adecuadas, puesto que esta
clase de farmacos puede no estar autorizada
en todos los paises para el tratamiento de la
demodicosis canina.
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TRATAMIENTO DE LAS ,
HERIDAS CON PLASMA FRIO
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PUNTOS CLAVE El tratamiento con plasma frio a presidn atmosférica es una

tecnologia emergente en medicina veterinaria; este articulo
describe esta novedosa técnica y como puede ser beneficiosa
para el paciente canino.

El tratamiento con

plasma frio es una
técnica simple e indolora
que elimina eficazmente
los agentes infecciosos y
acelera el proceso de
curacion de las
heridas.

Aunque el
PFPA puede ser
muy eficaz frente a
bacterias
multirresistentes, no
elimina ninguna causa
subyacente y no debe
sustituir en ningun
caso al diagnoéstico
clinico.
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800 Introduccion

Ante el aumento en todo el mundo del
numero de infecciones bacterianasy
fingicas resistentes a farmacos, cada
vez cobra mayor importancia el
desarrollo de alternativas terapéuticas
frente a este tipo de agentes infecciosos.
El avance hacia el desarrollo de métodos
sostenibles fisicos, o de otro tipo, que
permitan eliminar estos agentes
problematicos parece ser cada vez mas
esencial y el tratamiento con Plasma
Frio a Presion Atmosférica (PFPA) es

Figura 1. Tratamiento con PFPA
utilizando un dispositivo de
plasma frio con gas argon para
el tratamiento de una lesidn

ulcerativa en la oreja de un perro.
)

una técnica de este tipo con una eficacia
probada frente a patégenos bacterianos,
viricos y fungicos resistentes a los
antibidticos (1-5). Esta técnica también
permite alterary controlar numerosos
factores que promueven y aceleran la
reparacion de tejidos, lo que puede
resultar especialmente beneficioso en
pacientes con trastornos relacionados con
la cicatrizacién de heridas (6,7). El
tratamiento con PFPA se desarrollé
originalmente en medicina humanay
cada vez cuenta con mayor aceptacion en
medicina veterinaria, en parte porque es
una técnica indolora que se puede aplicar
sin sedacion (8), aunque debido a la falta
de estudios con animales esta técnica
todavia es relativamente desconocida.
Este articulo ofrece una perspectiva
general de este tratamiento con algunos
ejemplos practicos sobre cémo se puede
aplicar de forma efectiva esta técnica en
las clinicas veterinarias de pequerios
animales (Figura 1).

Principios fisicos
basicos y modo de
accion

El plasma a veces también se conoce
como el “cuarto estado de la materia”
(después de sélido, liquido y gas) y
basicamente consiste en una mezcla
gaseosa de iones o electrones libres en un

espacio cerrado reducido (9). Algunos
ejemplos de este estado se encuentran en
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Figura 2. Dispositivo de plasma frio portatil
que utiliza la piel como dnodo para generar el
plasma. Se pueden ver pequenos destellos de
luz entre el dispositivo y la lesion.

la naturaleza, como en los rayos y las auroras boleares,
pero el plasma también se puede producir
artificialmente, a temperatura ambiente y bajo presion
atmosférica normal, por ejemplo, acelerando
particulas gaseosas cargadas en un campo
electromagnético. Se ha demostrado que el
tratamiento con PFPA tiene efectos positivos en la
reparacion de los tejidos, acelerando el proceso de
curacion y reduciendo la formacion de una cicatriz.
Todavia no se comprende del todo el modo de accidn,
aunque se sabe que el PFPA afecta en gran medida a
ciertos factores de crecimiento (p. ej., el FGF-7 para la
migracion de los queratinocitos), moléculas de
senalizacion antiinflamatorias (p. ej.,, TGF-B) y vias de
sefalizacion inflamatorias (6-11).

El uso del PFPA se reservd inicialmente para
desinfectar heridas y promover la curacién de
quemaduras en personas, pero actualmente también
se utiliza en muchas otras situaciones. Es un

o

“Esta ampliamente documentada la
efectividad del PFPA para combatir
patdgenos bacterianos, viricos y
fungicos, incluso cuando se forma un
biofilm y debido a su modo de accion
fisico, cualquier resistencia a
antibidticos, antimicoticos o antivirales
resulta irrelevante.”

Christoph Klinger
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Figura 3. En algunos dispositivos se utiliza la
gomaespuma para abarcar dreas mas grandes,
lo que resulta idoneo para el tratamiento de
lesiones de mayor tamano.

tratamiento eficaz para las infecciones cutaneas, tanto
simples como complicadas (especialmente por la
presencia de patégenos multirresistentes), asi como para
otros trastornos de cicatrizacion de heridas, como los
que se pueden desarrollar como consecuencia de
diabetes (1,3,6). Se ha documentado ampliamente su
efectividad para combatir patégenos bacterianos, viricos
y fingicos, incluso en caso de formacion de biofilms
(2,3,5,9], y debido a su modo de accidn fisico cualquier
resistencia a antibidticos, antimicéticos o antivirales
resulta irrelevante. Los estudios han demostrado que el
PFPA tiene un excelente efecto bacteriostatico sobre
Staphylococcus aureus spp. resistente a la meticilina
(SARM], S. pseudintermedius resistente a la meticilina
(SPRM] y Pseudomonas aeruginosa multirresistente
(MRPA), que son algunas de las bacterias patdgenas de
la piel mas frecuentes en medicina veterinaria (1-4).

Diseno y aplicaciones de los
dispositivos

Actualmente estan disponibles en el mercado tres

tipos basicos de dispositivos, cada uno con sus ventajas

e inconvenientes. Todos los dispositivos conllevan la
creacion de plasma frio mediante la ionizacién de un gas
hacia su estado de plasma, generalmente utilizando aire
atmosférico (es decir, oxigeno y nitrégeno) o un gas inerte
como el argon.

1. EL tipo mas sencillo y econdmico (a partir de 2.000 €]
genera una carga eléctrica en el catodo del dispositivo
y utiliza la propia piel como el dnodo, de tal manera
que se genera plasma en el estrecho espacio que
queda entre ambos (Figura 2). Las principales ventajas
de este dispositivo, ademas del menor coste, son la
facilidad de uso y el diseno relativamente simple,
permitiendo que el dispositivo funcione con pilas. A
algunos pacientes les puede molestar el ruido o la
sensacién de "hormigueo”, dependiendo de la
intensidad de la corriente.

2. El'segundo tipo de dispositivo utiliza un medio

intermedio (como la gomaespuma) como conductor
eléctrico entre el catodo y la piel. Asi se disminuye
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Figura 4. Parte concava del pabellon auricular
de un Labrador de 4 afnos con leishmaniosis
que presentaba una lesién ulcerativa que
profundizaba hasta el cartilago el dia 0 (a) y el
dia 28 después del tratamiento con PFPA (b).

o elimina cualquier sensacién de hormigueo
(Figura 3), aunque a algunos pacientes les puede
desagradar el contacto directo con la herida. Con
este tipo de dispositivos se pueden tratar superficies
relativamente grandes, por lo que es mas eficiente
en cuanto al tiempo empleado en el tratamiento de
heridas extensas o en perros grandes. Sin embargo,
el hecho de colocar correctamente la gomaespuma
puede dificultar su uso en pacientes de pequeno
tamano, con heridas mas pequefas o en lesiones
de los pliegues cutaneos. Ademas, se debe cambiar
de gomaespuma con cada paciente y, aunque

los dispositivos son portatiles, tienen que estar
conectados a la red eléctrica para poder funcionar.

. Existe un tercer tipo de dispositivo que genera plasma a

partir de un gas inerte como el argén, liberandolo en
forma de una pequena llama que sale del extremo del
dispositivo mas cercano a la piel [Figura 1). Se utiliza
realizando movimientos circulares sobre la superficie
de la piel, de forma que el chorro esté cerca de la
herida, pero sin llegar a tocarla. Este disefno permite
realizar un tratamiento en “puntos” o localizaciones
mas selectivas, incluso en pliegues cutdneos o en
cavidades de las heridas y puede facilitar el secado
rapido de heridas hiumedas y purulentas, sin apenas
causar irritacion o molestias por el ruido. El
inconveniente es su coste (de hasta 15000 €), el
consumo de gas y la portabilidad, significativamente
limitada, del dispositivo.
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Figura 5. Fascitis necrotizante en un Boyero de
Berna de 8 anos de edad inmunodeprimido tratado
con PFPA, el dia 0 (a), el dia 7 [b) y el dia 11 (c).

Los tres tipos de dispositivos son faciles de utilizar y los
auxiliares veterinarios pueden aprender a manejarlos
tras un breve periodo de formacidn, por lo que el
tratamiento con PFPA se puede integrar facilmente en
la rutina diaria de la clinica y se puede aplicar tanto en
condiciones no estériles en una sala de consulta, como
en un quiréfano aséptico. Al ser un tratamiento indoloro,
no suele ser necesaria la anestesia. No obstante,

para tratar con éxito al paciente obviamente hay que
identificar la causa del problema (6,7). La duracién

y la frecuencia de aplicacion dependera en parte de

las caracteristicas del dispositivo (la profundidad de
penetracién puede variar de nanémetros a unos pocos
milimetros) y del tipo, la profundidad y la naturaleza

de la lesion. La pauta inicial que suele utilizarse y

que consiste en tratar el drea afectada cada 2 o 3 dias
durante dos semanas y después, una vez a la semana,
suele ser efectiva.
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Figura é. Fistula perianal en un Pastor Aleman de

3 afos de edad antes del tratamiento (a) y a los 18
dias [b). Nétese que solo se traté con PFPA la mitad
izquierda del ano.

Hasta la fecha, los efectos secundarios del tratamiento
con PFPA parecen ser minimos, aparte de la minima
irritacion donde haya existido contacto prolongado con
la piel (8). A pesar de que existen pocos estudios que
comparen la eficacia de los diferentes dispositivos (12],
segun la opinién del autor, la tolerancia del paciente

y la velocidad de curacion parecen ser mejores con el
tercer tipo. No obstante, los propietarios normalmente
se han mostrado muy satisfechos con los resultados
de cualquiera de los dispositivos de PFPA, estando
dispuestos a pagar el coste adicional que supone este
tratamiento.

Posibles aplicaciones en
veterinaria

Actualmente, los dispositivos estan disefados para

un uso principalmente tépico y la caracteristica mas
significativa e innovadora del tratamiento con PFPA

es que se obtiene una desinfeccion fisica de bacterias,
virus u hongos, en casi cualquier localizacion (1,4,5),
siendo altamente eficaz frente a bacterias, incluyendo
las cepas resistentes a farmacos (1,12). Dada la limitada
capacidad de penetracidn tisular, la aplicacion ideal

de esta técnica parecen ser las heridas abiertas y
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Figura 7. Calcinosis cutis iatrogénica grave en un
Boyero de Berna de 4 afos con pénfigo folidceola).
Mismo perro 28 dias después del tratamiento con
PFPA (b).

superficiales; los efectos beneficiosos en localizaciones
de dificil acceso (como los espacios interdigitales, las
cavidades corporales, el conducto auditivo y las heridas
profundas) son mas cuestionables. Al menos por el
momento, las posibles aplicaciones dependen en gran
medida del tipo de dispositivo y de la lesidn tratada, por lo
que algunos dispositivos pueden resultar mas adecuados
para el tratamiento de la pododermatitis u otitis externa,
mientras que otros son mas apropiados para areas
extensas de la piel.

Ademas del efecto desinfectante, también se estan
haciendo mas evidentes otros beneficios de este
tratamiento. Por ejemplo, esta técnica se estd utilizando
cada vez mas para tratar lesiones relacionadas con la
vasculitis, como las lesiones observadas en perros con
leishmaniosis. El perro de la Figura 4 es un Labrador

con leishmaniosis tratado previamente con un ciclo

de cuatro semanas de antimoniato de meglumina,
miltefosinay alopurinol. A pesar de la buena respuesta

al tratamiento, tanto en los parametros clinicos como en
el titulo de anticuerpos, la vasculitis asociada dio lugar a
un agravamiento progresivo de la lesién ulcerativa de la
cara interna del pabelldn auricular, quedando expuesto el
cartilago subyacente. Mediante el tratamiento con PFPA
se logrd una remision casi completa a los 28 dias, aunque
los signos reaparecieron seis meses después como
consecuencia de la leishmaniosis asociada.
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Es importante senalar que, aunque el PFPA promueve
la curacion de las heridas, si la enfermedad subyacente
no se trata, es probable que se produzcan recidivas a
corto plazo como, por ejemplo, en el caso pacientes
inmunodeprimidos (13). La Figura 5 muestra a

un Boyero de Berna de ocho anos de edad con
septicemia secundaria a un ileo necrotizante por
cuerpo extrano. Este perro habia sido previamente
diagnosticado de hipoadrenocorticismo y fue tratado
con desoxicorticosterona durante varios anos. Como
consecuencia de la septicemia desarrolld fascitis
necrotizante en varias areas de los flancos, mostrando
una respuesta limitada al tratamiento triple con
antibidticos, presumiblemente debido a la corticoterapia.
Sin embargo, mediante la aplicacion de PFPA se obtuvo
una rapida mejoria en el transcurso de tres semanasy,
aunque durante ese tiempo aparecieron nuevas areas
de fascitis, estas también se pudieron tratar con éxito

y todas las lesiones se resolvieron a los 24 dias de
tratamiento y sin producirse ninguna recidiva.

También se ha demostrado que el PFPA es beneficioso en
pacientes con diversas enfermedades inmunomediadas,
como es el caso del Pastor Aleman de tres afos de edad
que se muestra en la Figura 6. Este perro presentaba
fistulas perianales y fue tratado con PFPA, junto con
ciclosporina y tacrolimus por via tépica. Para poder
comparar el resultado, solo se aplicé tratamiento con
PFPA a la mitad izquierda del ano y el lado derecho se
cubrid con un papel durante las sesiones de plasma frio.
A los 18 dias se hizo evidente que, si bien el tratamiento
farmacoldgico habia sido eficaz, el lado izquierdo de la
herida se cerrd de forma significativamente mas rapida y
con menos cicatrices que el lado derecho.

Otro enfoque que actualmente se estd utilizando se
basa en el efecto beneficioso del plasma frio sobre

la fibrosis (11). La Figura 7 muestra a un Boyero de
Berna de cuatro anos de edad con calcinosis cutis grave
secundaria a hiperadrenocorticismo iatrogénico, como
consecuencia del tratamiento de pénfigo folidceo.

En este tipo de casos, las opciones de tratamiento
farmacoldgico para controlar el pénfigo, aparte de la
aplicacién local de antiinflamatorios (p. ej., DMSQ) y

II_!IJ REFERENCIAS

la sustitucién de glucocorticoides por otros agentes
como la ciclosporina, son muy limitadas. La calcinosis
cutis muchas veces da lugar al desarrollo de cicatrices
importantes, pero en este caso, se obtuvo una
respuesta muy rapida con el tratamiento con PFPAYy, a
las cuatro semanas, se obtuvo la resolucién completa
en el 90% de la piel sin que se formaran cicatrices,
ademas de conseguir que todo el pelo volviera a crecer
de nuevo.

Por ultimo, el PFPA podria tener mas aplicaciones

en otras areas. Actualmente se estan investigando
opciones para que la técnica pueda aplicarse
internamente mediante intervenciones minimamente
invasivas (como la endoscopia) [14). Su aplicacién
quirdrgica sigue siendo controvertida; puede ser
beneficiosa para la desinfeccion posoperatoria de
heridas y la prevencion de cicatrices, pero existe cierta
incertidumbre respecto al uso intraoperatorio. Aunque
puede reducir la carga bacteriana de la cirugia, el
procedimiento se alarga y se puede producir la pérdida
de liquido tisular, dando lugar a una cicatrizacion mas
deficiente (11,15).

— CONCLUSION

El tratamiento con plasma frio a presion
atmosférica (PFPA) es una técnica fisica sencilla
que puede acelerar significativamente la curacion
de muchas heridas de la piel. Elimina eficazmente
los agentes infecciosos, independientemente de la
resistencia a farmacos, y acelera la recuperacion
del paciente, especialmente cuando existen
factores que podrian retrasar el proceso de

curacion. La aplicacion de PFPA es rapida, indolora
y sencilla, por lo que es una técnica que se puede
utilizar de forma rutinaria en la clinica, aunque su
eficacia todavia no se ha evaluado de forma

objetiva. Es importante destacar que el PFPA no
debe reemplazar en ningln caso al diagnéstico
veterinario, ya que no resuelve ninguna
enfermedad subyacente.
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La dermatitis alérgica es dificil de diagnosticar,

lo que puede causar frustracion a los propietarios.

Gracias a 50 anos de ciencia, a una observacién meticulosa
y a la colaboracidn con veterinarios, sabemos que podemos
utilizar una nutricion especifica desde el diagndstico de la

enfermedad hasta el tratamiento a largo plazo.

Por eso, hemos desarrollado una amplia gama de
soluciones nutricionales a medida para dar respuesta a
cada una de las fases del proceso clinico, incluyendo
ANALLERGENIC, la primera opcion para pruebas de

eliminacion en el diagnostico de RAA*
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