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Diagndstico e interpretacion clinica de la disbio-

sis intestinal

Jan S. Suchodolski, Dr. med. vet., PhD, AGAF, DACVM
Texas A&M University, College Station, Texas, EE. UU.

Evaluacién del microbioma

Como la mayoria de las bacterias fecales son
anaerobias estrictas que requieren medios
especiales, el cultivo bacteriano de rutina no es
atil, y un estudio mostré la falta de consenso entre
diferentes laboratorios.

La secuenciacion de dltima generacion es util
en estudios de investigacion, pero carece de la
capacidad de replica en la evaluacion de pacientes
individuales.

El indice de disbiosis (ID) es un anélisis de PCR
disponible comercialmente que cuantifica las
principales bacterias y predice con precisiéon los
cambios globales en el microbioma de pacientes
individuales.? El ID se interpreta junto con las
bacterias individuales, especialmente la Clostridium
hiranonis convertidora de acidos biliares, ya que
la disminucién de su abundancia es uno de los
principales factores que contribuyen a la disbiosis
(véase la Figura 1 para la interpretacion).3

La disbiosis persistente se observa a menudo en la
Enteropatia cronica (EC), y los animales con signos
clinicos intestinales inespecificos también pueden
presentar un aumento del ID que sugiere la presencia
de disfunci6n intestinal crénica.# El ID también se
utiliza para seleccionar donantes para trasplante de
microbiota fecal (TMF), ya que aproximadamente
el 15% de los animales clinicamente sanos pueden
presentar disbiosis subclinica.

Tratamiento

Dado que la disbiosis es un componente comiin de la
enfermedad intestinal cronica, a menudo es necesario
un enfoque terapéutico multimodal. Un aumento del
ID en la EC puede reflejar la gravedad y cronicidad
de la renovacién de la mucosa, y la disbiosis suele
persistir incluso en la remision clinica. La terapia
siempre debe consistir en el manejo de la dieta
como tratamiento de primera linea, que luego puede
combinarse, segiin sea necesario, con estrategias

Destacado

B La disbiosis persistente suele deberse
a la remodelacién tisular crénica en la
enteropatia crénica (EC).

B Los antibiéticos de amplio espectro

inducen una disbiosis significativa.

M La diarrea aguda provoca una
disbiosis leve y transitoria.

B La modificacién de la dieta debe ser
un tratamiento de primera linea para
la EC.

adicionales como probidticos, prebi6ticos, TMF y, en
casos muy raros, antibiéticos. La terapia nutricional
modifica el microambiente luminal, lo que conduce
a una mejora de los signos clinicos, pero a menudo
no reduce directamente la disbiosis. La terapia
antiinflamatoria con corticosteroides en perros con
EC demostr6 reducir el ID y normalizar la C. hiranonis
al cabo de un afio. El TMF puede conducir a una
rapida normalizacion del microbioma, pero en la EC
establecida la disbiosis suele reaparecer a las pocas
semanas y suelen ser necesarios multiples TMF,
dependiendo de la recurrencia de los signos clinicos.>
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Figura 1. Indice de disbiosis (ID) en perros. Los perros que aparecen en rojo presentan una menor abundancia
de C. hiranonis, una bacteria beneficiosa convertidora de acidos biliares que es importante para mantener un
microbioma normal. Un ID superior a 2 (perros) o 1 (gatos) indica una disbiosis significativa, mientras que un
ID entre o'y 2 (perros) y entre 0 y 1 (gatos) indica cambios leves a moderados en el microbioma. Un subconjunto
de los perros con EC muestra un aumento persistente del ID con la reduccion de C. hiranonis. Algunos perros
con diarrea aguda presentan una alteracion leve y transitoria del ID (1—2 semanas). Los antibi6ticos de amplio
espectro inducen una disbiosis que se normaliza al cabo de 2—4 semanas tras el tratamiento en la mayoria de los
animales, pero algunos pueden presentar una disbiosis persistente durante varios meses. El omeprazol provoca
un aumento transitorio del ID, pero con niveles normales de C. hiranonis, el ID se normaliza entre 1 y 2 semanas
después del tratamiento. Asimismo, algunos animales con dietas caseras muy desbalanceadas (p. €j., dietas a
base de carne cruda ricas en proteinas y grasas (HPHF, por sus siglas en inglés)) pueden presentar un aumento
del ID, pero con niveles normales de C. hiranonis.® Publicado con autorizacién del Manual de nutricién clinica
canina y felina del Purina Institute, 2023.
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Enteropatia que responde a antibidticos: ;Existe?

Julien Dandrieux, BSc, Dr. med. vet., PhD, DACVIM (SAIM), MRCVS
University of Edinburgh, Easter Bush Campus, Midlothian, Escocia, Reino

Unido

La enteropatia inflamatoria crénica (EC) se
define como una enfermedad gastrointestinal
primaria de tres semanas o mas de duracién. Se
requiere de analisis para descartar enfermedades
extraintestinales y parasitarias, seguida de pruebas
de tratamiento secuenciales. Aunque histéricamente
se obtenian biopsias endoscépicas durante el estudio
inicial, en la actualidad se reservan para los casos
que no responden al tratamiento o aquellos con
enfermedad grave. Muchos animales responden al
cambio en la dieta y, por este motivo, la primera linea
de tratamiento suele ser una prueba alimentaria con
dietas de proteinas hidrolizadas o nobles.!

éPor qué no utilizar antibiéticos como
siguiente paso?

Anteriormente se utilizaban con frecuencia
antibiéticos como el metronidazol, la tilosina o la
oxitetraciclina, en los casos que no respondian a una
prueba con alimentos. Sin embargo, existen varios
argumentos para no aconsejar el uso de antibi6ticos
en general para la EC:

¢ La disbhiosis intestinal es emblematica en la ECy
los antibi6ticos son una causa de mayor disbiosis
intestinal que puede tardar meses en resolverse.

¢ El seguimiento a largo plazo ha demostrado que
la mayoria de los perros tratados con antibi6ticos
para la EC recaeran y requeriran un tratamiento
antibiético continuo o recurrente.

e Existe una creciente preocupaciéon por el
desarrollo de resistencia bacteriana con el uso
inadecuado de antimicrobianos. En vista de la
respuesta a corto plazo, sila hay, y de la necesidad
de repetir el uso de antibiéticos, la EC no debe
considerarse una enfermedad que justifique el
uso de antibioticos.

¢Cuando considerar los antibidéticos?

Por las razones expuestas, el tratamiento antibi6tico
no debe considerarse a la ligera y se ha sugerido una
propuesta para el uso racional de los antibioticos.?

Destacado

B Los perros diagnosticados con
enteropatia inflamatoria crénica (EC)
suelen presentar una respuesta de
corta duracioén a la terapia antibi6tica
y existe preocupacién por el
desarrollo de resistencia bacteriana.
Por esta razdn, los antibidticos no
deben considerarse en la mayoria de
los perros con EC.

M La colitis granulomatosa es un tipo
especifico de EC que se ha descrito
sobre todo en béxers y bulldog
francés, en los que se requieren
antibidticos para controlar la
enfermedad.

W El trasplante de microbiota fecal
(TMF) es una nueva estrategia que,
segun se ha informado, mejora la
disbiosis intestinal que a menudo
aparece con la EC.

Debe considerarse el uso de antibiéticos en animales
que presenten signos sugestivos de inflamacién
sistémica, como pirexia, neutrofilia con desviacion
a la izquierda o neutropenia, especialmente si se ha
documentado una infeccién bacteriana.

Ademas, se ha descrito un subtipo de EC, la colitis
granulomatosa, que afecta sobre todo a boxers y
bulldog francés. Esta enfermedad se caracteriza
por la invasion de Escherichia coli en 1a mucosa del
colon. Estos perros no responden al tratamiento
estandar para la EC, pero suelen tener una excelente
respuesta a las fluoroquinolonas, aunque a menudo
se requieren ciclos de tratamiento prolongados y se
ha reportado resistencia En vista de la gravedad
y la etiologia de la enfermedad, junto con la falta

Volume 3 - November 2023 4



Purina Institute Digest

de respuesta al tratamiento convencional, se
recomiendan antibioticos apropiados para esta
forma de EC. El cultivo bacteriano de la pared del
colon puede ser til para evaluar la resistencia a los
antibioticos y orientar la eleccion de este.

&Qué deberiamos considerar en lugar
de los antibidticos?

La nutricion es una estrategia de primera eleccion
y pueden ser necesarias maltiples pruebas de dieta
antes de determinar que los pacientes no responden
a los alimentos o responden parcialmente a ellos.
Se pueden utilizar diferentes estrategias en lugar
de antibi6ticos en perros que no responden a una
prueba de dieta o que tienen recurrencia de sus
signos gastrointestinales a pesar de la respuesta
inicial (Figura 1).

Si los episodios son poco frecuentes y leves, una
opcion es la terapia de apoyo en casa, como los
antieméticos y/o estimulantes del apetito. Para
perros con signos mas pronunciados se han sugerido
diferentes estrategias para modificar el microbioma
intestinal.

Figura 1. Resumen de las diferentes estrategias que se
consideran actualmente en lugar de los antibioticos
para las mascotas que no responden a las pruebas
de dieta.

Alternativa
alos

Pro-/Pre-
bidtico

Terapia de

apoyo antibidticos

rasplante de
microbiota
fecal
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Algunos perros con signos a nivel del intestino
grueso responderan a la suplementacioén con fibra.
Una estrategia alternativa es considerar el uso de
probidticos. Sin embargo, actualmente existe poca
literatura basada en la evidencia sobre la utilidad de
los probioticos en perros con EC.

Mas recientemente, se ha despertado un gran interés
por el trasplante de microbiota fecal (TMF). Este
procedimiento consiste en transferir el microbioma
intestinal de un donante sano a un paciente enfermo.
Aunque actualmente se esta investigando cual es el
donante, la via de administracion y el receptor ideal,
existe cierta evidencia de que esta estrategia puede
ser atil en algunas mascotas.*

En resumen, existen varios argumentos que hablan
en contra del uso de antibi6ticos en perros con
enteropatia crénica, en particular la respuesta a
corto plazo a los antibi6ticos y la preocupacién por el
desarrollo de resistencia a los antibi6ticos que puede
afectar tanto a la salud animal como a la humana. Se
estan investigando activamente diferentes estrategias
y el uso del TMF es de particular interés, ya que la EC
se caracteriza por una disbiosis bacteriana.
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Nutriciony trasplante de microbiota fecal (TMF)

para la enteropatia cronica

Kathrin Busch, Dr. med. vet., DECVIM-CA (Medicina interna)
Universidad Ludwig Maximilians, MUnich, Alemania

La etiologia de las enteropatias cronicas es
multifactorial. Ademas de la predisposicion genética
y de una respuesta inmunolégica local excesiva,
el microbioma intestinal estd particularmente
asociado al desarrollo de la enfermedad inflamatoria
intestinal en humanos.' También se sabe que la
mayoria de los perros con enteropatia crénica (EC)
tienen un microbioma alterado en comparaciéon con
los individuos sanos.?

Dieta

La dieta tiene un impacto positivo significativo a
corto y largo plazo en la composicion de la microbiota
intestinal3 Ademas, puede influir en el sistema
inmunolégico de la mucosa, la permeabilidad
intestinal y la motilidad intestinal. Por lo tanto,
el manejo de la dieta es la medida terapéutica
mas importante en el tratamiento de perros con
enteropatias cronicas (EC). Incluso en perros con
enfermedad de moderada a grave, podria lograrse
una mejoria clinica iinicamente mediante un cambio
en la dieta.

No obstante, es crucial reconocer que la enteropatia
subyacente a menudo persiste, incluso durante
la remision clinica, con potencial de recurrencia.
Se puede prever una mejoria clinica después del
cambio de dieta en 1 a 2 semanas. Si un cambio de
dieta no consigue mejorar los signos clinicos, debe
probarse al menos una dieta mas, incluida una dieta
hidrolizada. Aunque los signos clinicos no mejoren
significativamente tras probar multiples dietas,
incluida una dieta hidrolizada, se recomienda
mantener la dieta mas adecuada. Estos perros
también necesitaran el apoyo de terapias adicionales
como el trasplante de microbiota fecal y/o la terapia
inmunosupresora.

Trasplante de microbiota fecal (TMF)

TMF hace referencia a la transferencia de heces de
un donante sano al intestino de un receptor enfermo
con el fin de influir en el microbioma intestinal.
En medicina humana, el TMF ha demostrado ser

Destacado

B La modificacién nutricional y los
suplementos deben ser la primera
estrategia de manejo en perrosy
gatos con EC.

B Sila primera prueba de dieta fracasa,
se recomienda otro cambio de dieta.
Antes de iniciar un tratamiento
inmunosupresor o de intentar un
TMF, se debe intentar una dieta
hidrolizada.

B La dieta debe seguir formando parte
de la terapia aunque solo se consiga
una remision parcial. El TMF es
una opcioén para los perros que no
responden completamente, ya que
el TMF puede modular la microbiota
intestinal en perros con EC y puede
mejorar los signos clinicos.

mas eficaz que los antibioéticos en el tratamiento
de la infeccion por Clostridioides difficile y resulta
prometedor en otros trastornos gastrointestinales y
extragastrointestinales, como el sindrome metabdlico
y la obesidad, los trastornos neurolégicos y las
enfermedades hepaticas.> En medicina veterinaria,
el TMF acort6 el tiempo de normalizacién de la
consistencia fecal y el tiempo de hospitalizacion
en cachorros con infecciéon por parvovirus.® En un
estudio reciente en el que se evaluaron perros con
EC que no respondian al tratamiento estandar, los
investigadores observaron una disminucién de los
signos clinicos, como una mejor consistencia fecal o
la actividad general tras el TMF en 31/41 perros.’

En la actualidad, las indicaciones del TMF
incluyen principalmente la EC y la diarrea tras
el uso de antibioticos. E1 TMF puede inducir un
cambio en el microbioma intestinal, que suele
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desaparecer al cabo de 3—4 semanas.
Especialmente en las afecciones
crénicas, recomendamos la terapia
concomitante con modificaciones
en la dieta para garantizar el éxito
a largo plazo. En la actualidad, el
uso del TMF para enfermedades
extragastrointestinales no esta
suficientemente fundamentado, pero
resulta prometedor.

Heces del
donante
seleccionado

Un donante fecal ideal es un perro
sano, adulto, de peso normal, sin
enfermedades cronicas, que muestre
un comportamiento normal, que no
tome ninguna medicacion y, sobre
todo, que no haya recibido antibi6ticos
en los ultimos 6 meses.? Los pasos que
se siguen en el TMF se muestran en la
Figura 1.
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Figura 1. Los pasos involucrados en el TMF.
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