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Resumen

La parvovirosis canina es una enfermedad ocasionada por el virus de ADN de la especie
Protoparvovirus carnivoro 1 que afecta a perros de todas las edades, no obstante, predomina
en perros jovenes ocasionando vomitos y enteritis hemorragica como signos principales.

El diagndstico se realiza comunmente a través de un ensayo por inmunoabsorcidn ligado a
enzimas fecales (ELISA), sin embargo, no es la prueba mas sensible y especifica por lo que en
situaciones de falsos negativos se han investigado otros métodos diagndsticos, como los ensayos
de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR).

El tratamiento principal es de soporte, que varia dependiendo de los signos clinicos que
presenta el paciente. Asimismo, en los ultimos afios, han surgido terapias auxiliares con
farmacos como el oseltamivir, interferén omega felino recombinante, plasma hiperinmune; y
técnicas como el trasplante fecal, entre otras. Estas son analizadas y se determina su eficacia en
la terapia para la parvovirosis canina.

Para una buena prevencion de la enfermedad se deben combinar varias medidas como la
limpieza ambiental y el aislamiento de pacientes afectados, junto con un buen protocolo de
vacunacion.

El prondstico de la enfermedad es reservado pues depende de muchos factores como el
estado inmune del paciente, los signos clinicos y la evolucidn. La determinacion de ciertos
pardmetros analiticos, como el numero de linfocitos o la concentracidn de albumina sérica,

permite predecir la evolucién y prondstico de algunos pacientes.

Palabras clave: Parvovirus canino, enteritis hemorrdgica, diagndstico, tratamiento,

vacunacion.
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Abstract

Canine parvovirus is a disease caused by the DNA virus of the species carnivorous
Protoparvovirus 1 that affects dogs of all ages, however, predominates in young dogs causing
vomiting and hemorrhagic enteritis as the main clinical signs.

Diagnosis is commonly performed by a fecal enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA),
nevertheless, it is not the most sensitive and specific test, so in false negative situations other
diagnostic methods have been investigated, such as polymerase chain reaction (PCR) assays.

The main treatment is supportive, which varies depending on the clinical signs presented by
the patient. Also, in recent years, auxiliary therapies have emerged with drugs such as
oseltamivir, recombinant feline omega interferon, hyper-immune plasma, and techniques such
as fecal transplantation, among others. These therapies are analyzed and their efficacy for
canine parvovirus is determined.

For a good prevention of the disease, several measures must be combined, like
environmental cleaning and isolation of infected patients, together with a good vaccination
protocol.

The prognosis of the disease, is guarded as it depends on many factors such as the immune
status of the patient, clinical signs and evolution. The determination of certain analytical
parameters, such as the number of lymphocytes or the albumin serum concentration, makes it

possible to predict the evolution and prognosis of some patients.

Keywords: Canine parvovirus, hemorrhagic enteritis, diagnosis, treatment, vaccination.
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Introduccidn

a. Etiologiay origen del virus

El parvovirus canino (PVC) de la especie Protoparvovirus carnivoro 1, género Protoparvovirus,
subfamilia Parvovirinae, familia Parvoviridae, es un virus ADN monocatenario pequefio, sin
envoltura, muy relacionado con el parvovirus felino (PVF), que en céanidos produce la
parvovirosis canina. Esta es una de las enfermedades gastrointestinales viricas mds importantes
en perros jovenes (Decaro et al., 2020; Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019; Sykes, 2014;
B. Wang & Wang, 2019).

Fue descrita en los afios 60 como tipo | (PVC-1) causante de enfermedad gastrointestinal y
respiratoria en perros, mutando a la variante tipo Il (PVC-2) en los afos 70, la cual causd una
pandemia tanto en perros jovenes como en adultos. Una década mas tarde, en los 80, se
registraron otras dos variantes: PVC-2ay PVC-2b seguida de una tercera variante en el afio 2000:
PVC-2c (Mazzaferro, 2020; Mylonakis et al., 2016) de distribucién mundial. Estas variantes tipo
2 del parvovirus, son las responsables de la enfermedad tal y como la conocemos, y aunque
principalmente afecta a los perros domésticos, pueden afectar a otros mamiferos como otros

canidos (coyotes, lobos) e incluso a gatos y mapaches.

b. Epidemiologiay fisiopatologia

El PVC-2 es ubicuo en el medio ambiente pudiendo persistir hasta siete meses o incluso un
afio si se dan condiciones ambientales favorables (Mauro, 2015; Mazzaferro, 2020; Mott &
Morrison, 2019). Las vias de infeccién principales son la oronasal, por contacto con fomites,
vectores mecanicos (roedores o insectos) o heces de animales infectados, aunque también
existe la via transplacentaria, la cual suele causar miocarditis en cachorros neonatos entre otras
patologias (Bird & Tappin, 2013; Sykes, 2014).

Tras la infeccién con el virus, existen un periodo de incubacidn que puede oscilar entre los 4-
14 dias, durante el cual los perros, aunque asintomaticos, pueden excretar el virus contagiando
a otros canidos. El virus se replica inicialmente y de manera auténoma en tejido orofaringeo,
linfonodos y timo, produciendo luego un periodo de viremia, que dura de dos a cinco dias (Bird
& Tappin, 2013; Mott & Morrison, 2019; Mylonakis et al., 2016; Sykes, 2014; B. Wang & Wang,
2019).

Tras esto, el PVC-2 infecta rapidamente a las células con alta capacidad divisoria del tracto
gastrointestinal, médula dsea, tejido linfoide, epitelio oral y miocitos cardiacos, ademas de

infectar pulman, bazo higado y rifiones (Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019).
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Como consecuencia de la infeccidn aparecen las siguientes alteraciones: una destruccién de
los precursores de leucocitos en la médula dsea, que junto con la infeccidn del timo, dan lugar a
una leucopenia significativa, (Mazzaferro, 2020; Mylonakis et al., 2016; Sykes, 2014) una
gastroenteritis hemorragica, la cual puede predisponer a la sepsis y fallo multiorganico por
translocacion bacteriana intestinal y sindrome de respuesta inflamatoria sistémico (SRIS) y una
miocarditis neonatal en cachorros muy jovenes (de dos a tres semanas de edad), la cual suele
ser mortal (Bird & Tappin, 2013; Chang et al., 2020, p. 2; Sykes, 2014).

Otros hallazgos aunque menos frecuentes son el eritema multiforme y la leucoencefalopatia
y encefacilits periventricular en cachorros.

Se ha demostrado que hay razas con mayor predisposicién a sufrir enteritis severa por PVC,
como los Pit Bull Terriers estadounidenses, Déberman Pinschers, Springer Spaniels ingleses,
perros Pastores Alemanes, Labradores Retriever, Rottweilers y Yorkshire Terriers. Los perros
mestizos tienen menos susceptibilidad que los de raza pura, pese a que no se considera la raza
un factor de riesgo. Por otro lado, no existe aparentemente predileccién sexual en perros
jévenes, sin embargo, los perros mayores de seis meses de edad machos no castrados tienen el
doble de probabilidades de desarrollar la enfermedad que las hembras no castradas, asi como
los animales con menor peso. El PVC no es zoonético, pero pueden ocurrir coinfecciones con
pardsitos zoondticos como Giardia spp. o el Cryptosporidium spp. (Goddard & Leisewitz, 2010;
Iris Kalli et al., 2010; Mott & Morrison, 2019; Mylonakis et al., 2016).

El trabajo que se presenta consta de una revision bibliografica basada en las evidencias
cientificas que existen sobre la enfermedad de la parvovirosis canina, en concreto sobre las
nuevas formas de diagndstico y tratamiento que han surgido en los dltimos afios.

El objetivo de esta revision es definir y establecer qué pruebas diagndsticas son las mas
sensibles y especificas para diagnosticar la PVCy cuales de los tratamientos mas novedosos son

los mas efectivos para controlar dicha enfermedad.
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IV. Objetivos

a. Objetivo general

El objetivo principal de esta revision bibliografica es unificar las bases cientificas que recogen

la informacion sobre las nuevas formas de diagndstico y tratamiento del PVC.

b. Objetivos especificos

1. Determinar si existen avances en las formas diagndsticas y de tratamiento de la
enfermedad.
2. Comprobar silos métodos recientes de diagndstico y tratamiento son efectivos.

3. Analizar el manejo clinico habitual de la enfermedad.

V. Metodologia

La metodologia empleada en el presente Trabajo de Fin de Grado consistié en una busqueda
bibliografica en referencia al PVC, ahondando en las nuevas formas de diagndstico y tratamiento
que han surgido en los Ultimos afios. Se llevé a cabo a través de articulos cientificos y un libro de

veterinaria.

a. Busqueda de informacién

La recopilacién de la informacion y la realizacién de la presente revisidon bibliografica tuvo
lugar desde septiembre de 2020 hasta junio de 2021.

Se ejecutd una amplia busqueda de articulos en inglés en diferentes revistas cientificas como:
“Journal of Veterinary Internal Medicine”, “Journal of the American Veterinary Medical
Association”, “Journal of small animal practice”, “Veterinary clinics of North America”; junto con
las bases de datos de PubMed y Mendeley y un libro de texto especializado en pequefios

animales.

b. Conceptos de busqueda seleccionados

Para la busqueda de las bases cientificas a través de las cuales se ha efectuado el presente
trabajo, se emplearon una serie de palabras en las bases anteriormente nombradas.

Dichas palabras clave fueron:

- Canine parvovirus

- Parvovirus

- Dog

- Treatment
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- Diagnosis

- Veterinary

Las presentes palabras se incluyeron en las bases de datos y revistas cientificas nombradas
anteriormente. Se conectaron a través del operador “AND” con el fin de hallar todos los
resultados en los que estdn incluidos dichos términos de busqueda y el “OR” cuando los

conceptos usados fueron sindnimos o términos muy relacionados con las palabras clave.

c. Factores de inclusién y exclusion
Para la construccién de la presente revision bibliogréfica se seleccionaron articulos cientificos
de las bases de datos aludidas anteriormente. Para dicha seleccidn se establecieron una sucesion

de factores de inclusién y exclusion.

i. Factores de inclusion

e Articulos cientificos publicados en revistas del ambito cientifico-veterinario junto con
la base de datos PubMed y Mendeley.

e Articulos escritos en lengua inglesa. Se permite el uso de otra lengua siempre y
cuando aporten informacidn relevante y sean de interés cientifico.

e Articulos publicados en los ultimos 11 afios.

e Articulos cuyo titulo registra una relacién directa con el tema del presente trabajo.

e Libros de texto de medicina veterinaria de pequefios animales.

ii. Factores de exclusion

e Articulos cuya publicacion date anterior al afio 2010.

e Articulos cuyo acceso no esté permitido.

d. Gestion de la informacion

Para la gestidn de la informacién de una forma eficiente, se procedié a la clasificacion de los
articulos cientificos en distintas carpetas segun su afio de publicacion.

Todos los articulos fueron incluidos en el gestor de referencias bibliograficas Zotero, el cual
se sincronizd con el programa ofimatico Word para generar de forma adecuada las referencias

bibliograficas.
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Resultados

a. Resultados del andlisis bibliométrico

De manera inicial, 71 articulos cientificos fueron seleccionados, junto con 1 libro de texto de
medicina veterinaria. Debido a que no cumplian con los criterios de inclusion, se desestimaron
18 articulos, quedando por tanto 53 articulos cientificos y 1 libro de texto.

La lengua empleada de forma mayoritaria en la seleccién de articulos es el inglés, sin
embargo, se incluyeron tres articulos en lengua espafiola y un articulo en aleman debido al
interés cientifico que presentaban para el desarrollo de la presente revision.

Como se muestra en la figura 1, de las 53 referencias consultadas se emplean: 10 para la
introduccién, 1 en los diagnésticos diferenciales, 21 para describir las pruebas diagndsticas, 25
en el apartado de tratamiento, 13 para redactar el apartado de prevencién vy, por ultimo, 7 para
determinar el prondstico. Ademas, el libro de texto de medicina veterinaria referenciado se

empled en la redaccién de todos los apartados exceptuando el de diagndsticos diferenciales.

Bibliografia empleada en la presente revision
bibliografica
30
25

20
15
10 I
0 I — — — — —-— I —-—

Introduccion Diagndsticos Pruebas Tratamiento  Prevencién Prondstico
diferenciales diagndsticas

(6]

B Articulos cientificos M Libros

Figura 1: Bibliografia empleada en los distintos apartados de la presente revision.
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Discusion
a. Diagndsticos diferenciales

Por los signos clinicos y lesiones que produce este virus, existen varias patologias que se
asemejan a la Parvovirosis canina y que forman la presente lista de diagndsticos diferenciales de
la enfermedad: infeccidén por coronavirus canino, salmonelosis, colibacilosis, infecciones por
otras bacterias entéricas, cuerpos extraios o pardsitos gastrointestinales, intususcepcidn,
sindrome de gastroenteritis hemorragica aguda o diarrea secundaria a la ingestion de toxinas

(Mott & Morrison, 2019).

b. Pruebas diagnosticas

Las pruebas usualmente realizadas a estos pacientes, aunque inespecificas, se dividen en
pruebas analiticas, pruebas de imagen, histopatologia y necropsia.

Los hallazgos mds comunes en el hemograma son la leucopenia por neutropenia y linfopenia.
La linfopenia puede ocurrir tanto en cachorros infectados por PVC, como en otras enfermedades
como la salmonelosis o el coronavirus. Dicha leucopenia potencialmente puede ayudar ademas
a predecir el desenlace de la enfermedad: se observd que el mantenimiento del recuento total
de leucocitos por encima de 4500 / ml y de linfocitos mayor a 1000 / ml en la admisién del
paciente y durante las primeras 48 horas de hospitalizacidon fueron enormemente predictivas de
la supervivencia (Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019; Sykes, 2014).

Otras alteraciones frecuentes son: anemia regenerativa moderada, trombocitopenia o
trombocitosis, leucocitosis neutrofilica o monocitosis y en algunas ocasiones pancitopenia
grave. En el frotis sanguineo es comun observar neutrdfilos con signos de toxicidad, éstos son:
la vacuolizacién espumosa por formacion andémala de lisosomas y liberacién en la célula de
enzimas autoliticas, la granulacidn téxica que consiste en presenciar la granulacion rosa tipica
del neutréfilo la cual deberia haber perdido en el proceso de maduracién, el gigantismo celular
que se produce por la falta de divisiones mitdticas en el proceso de desarrollo de estas células
y, como ultimo signo grave de toxicidad neutrofilica que se podria dar en el desarrollo de esta
enfermedad, la presencia del nucleo en anillo (Iris Kalli et al., 2010; Mazzaferro, 2020; Mott &

Morrison, 2019; Mylonakis et al., 2016; Sykes, 2014).

Los perfiles de bioquimica y gasometrias venosas ayudan a evaluar el estado acido base y las
alteraciones electroliticas, muy comunes en estos pacientes. El parvovirus canino puede causar
distintas alteraciones, siendo las mas frecuentes la acidosis metabdlica con hiperlactatemia, la

hipopotasemia, la hipoglucemia y la hipoproteinemia por hipoalbuminemia. Ademas de estas,

8
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se pueden observar otros cambios analiticos como: azotemia, panhipoproteinemia,
hiperglucemia, hipomagnesemia, hiponatremia, hipocloremia e hiperbilirrubinemia (Iris Kalli
et al., 2010; Mazzaferro et al., 2020; Mott & Morrison, 2019; Mylonakis et al., 2016; Sykes,
2014).

La hipoglucemia es comun en los cachorros jovenes y puede estar asociada a desnutricién
grave, malabsorcion, deficiencia de reservas de glucdégeno hepatico y muscular y/o septicemia.

Todo ello puede provocar una neuroglucopenia generando convulsiones secundarias, por
tanto, la glicemia es un pardmetro muy importante que debe ser monitorizado y corregido
rapidamente si se identifican hipoglicemias (Bird & Tappin, 2013; Goddard & Leisewitz, 2010;
Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019; Mylonakis et al., 2016).

El PVC también puede producir alteraciones de la hemostasia, como consecuencia de un
sindrome de respuesta inflamatoria sistémico o sepsis, las cuales podemos identificar con la
realizacion de una tromboelastografia, tiempos de coagulacidon y medicién de concentracién de
fibrindgeno en plasma, entre otras pruebas. Los hallazgos mds comunes son: un aumento de la
amplitud maxima de la tromboelastografia, un aumento del tiempo de tromboplastina parcial
activada, un aumento de la concentracién de fibrindgeno y una disminucién de la actividad de

la antitrombina (Mazzaferro, 2020; Sykes, 2014).

Por otro lado, en las pruebas de imagen abdominal (radiografia y ecografia) se suelen
identificar hallazgos inespecificos como asas intestinales con contenido liquido y gas, hiper o
hipomotilidad intestinal, adelgazamiento de la mucosa del intestino delgado y linfadenopatia
mesentérica leve. Estas pruebas se realizan para descartar otras patologias gastrointestinales
con sintomatologia similar al PVC (ej.: evaluar la presencia de un cuerpo extrafio, pancreatitis,
perforacidn gastrointestinal etc.) o para identificar complicaciones debidas a una hipermotilidad
intestinal por diarreas (intususcepcién intestinal) (Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019;

Stander et al., 2010; Sykes, 2014).

Estas pruebas mencionadas hasta ahora, aunque contribuyen a clasificar la gravedad de la
enfermedad, evaluar el estado del paciente e identificar la presencia o no de comorbilidades,
son muy inespecificas y por ello no nos permiten confirmar la presencia del parvovirus.

Las pruebas mas especificas para diagnosticar PVC utilizan heces, secreciones o sangre para
detectar la presencia del virus mediante: hemaglutinacion, ELISA, PCR, microscopia electrénica,
histopatologia o aislamiento del virus (Goddard & Leisewitz, 2010; Mazzaferro, 2020; Sykes,

2014).
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La prueba de hemaglutinacién para el diagnéstico del PVC es un método serolégico que
consiste en la combinacion del virus con sus anticuerpos especificos, con el fin de evaluar el
titulo de anticuerpos presentes (Bird & Tappin, 2013; Parker et al., 2017; Sykes, 2014). Con el
uso de las pruebas de hemaglutinacidén se puede detectar el virus en las heces, ya que el
parvovirus aglutina los eritrocitos, por tanto, al mezclar eritrocitos porcinos con una suspension
de heces, si aglutina, se confirma la presencia de este virus (Sykes, 2014). Es una prueba poco
sensible y requiere muestras frescas, por esto es un método poco empleado, pese a que su coste

es muy bajo (Decaro & Buonavoglia, 2012; Silva et al., 2013).

El método mas comun de deteccién de la enfermedad, debido a que se trata de una prueba
rapida y de bajo coste, es un ELISA inmunocromatografico de heces o contenido intestinal, el
cual posee elevada especificidad (cercana al 100%), aunque su sensibilidad puede ser baja
(Dall’Ara et al., 2021; Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019; Proksch et al., 2015; Silva et al.,
2013; Sykes, 2014). Las muestras de heces deben poseer 10° copias de ADN por miligramo de
heces como minimo para originar un resultado positivo en el ELISA. En algunas ocasiones, si
existen alto nimero de anticuerpos frente al PVC en el tracto gastrointestinal, éstos se unen al
virus formando inmunocomplejos de manera que el ELISA no detecta el antigeno libre,
origindndose asi un resultado falso negativo (Mazzaferro, 2020; Mylonakis et al., 2016; Proksch
et al., 2015). Otra causa de resultado falso negativo es la realizacidn de la prueba al inicio del
curso de la enfermedad, cuando la diseminacién del virus es baja; mientras que la inmunizacion
a través de vacunas vivas atenuadas puede producir resultado falso positivo (Bird & Tappin,

2013).

Sin embargo, el método mas sensible (80-100%) y especifico (100%) para el diagndstico de la
enfermedad es la PCR (Faz et al., 2017; Mazzaferro, 2020). Este método es capaz de detectar el
ADN viral desde una fase mas temprana hasta seis semanas post-infeccion (Proksch et al., 2015)
y permite identificar animales infectados que presentan titulos bajos del virus en heces. Por ello,
se recomienda realizar esta prueba si existe sospecha clinica de la enfermedad, tras haber salido
negativo a otras pruebas, con el fin de confirmar estos resultados negativos. Aunque se trata de
una prueba muy sensible, pueden producirse falsos negativos como resultado de la inhibicion

de la PCR por componentes de las heces (Bird & Tappin, 2013; Silva et al., 2013).
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Un tipo de reaccidn en cadena de la polimerasa que se puede emplear en estos casos es la
PCR en tiempo real (qPCR) basada en una sonda TagMan multiplex. Se trata de una prueba
cuantitativa que se sirve de oligonucleétidos de ADN marcados con fluorescencia especificos
para el organismo diana, a esto se le denomina sonda TagMan. Es ejecutada haciendo uso de 96
pocillos y el nivel de automatizacion es elevado, lo que la convierte en econdmica y dinamica. El
limite de deteccién es de 10% copias/ UL en muestras de heces. Queda demostrado que el
porcentaje de positivos detectados en esta prueba es mayor que los que puede llegar a haber
en la RT-PCR, sobre todo en casos de coinfecciones. Ademads, previene los falsos negativos
debido a que aumenta la temperatura de hibridacidon de manera que incrementa la estabilidad,
por tanto, tiene una elevada sensibilidad y especificidad para el diagndstico del PVC (Decaro

et al., 2013; Decaro & Buonavoglia, 2012; R. Wang et al., 2020).

De forma reciente, en el estudio llamado “Polymerase chain reaction combined with
fluorescent lateral flow immunoassay based on magnetic purification for rapid detection of
canine parvovirus 2” (Zhuang et al., 2019) se muestra un método novedoso de deteccién del
parvovirus utilizando una combinaciéon de una PCR con un inmunoensayo de flujo lateral
fluorescente (PCR-LFIA). Se trata de una forma diagndstica rapida (empleando ochenta minutos
desde el paso de PCR), sensible, especifica y segura para la deteccion de ADN viral en heces o
mediante hisopos nasales u orofaringeos. Como amplificador de la sefal se hace uso de
nanoparticulas, aumentando la sensibilidad y precision del ensayo, con un limite de deteccidn
de 3 x 10! copias / pL, lo que la hace més sensible que la PCR convencional y con un valor similar
a la de la gPCR.

Por otro lado, esta técnica tiene mayor especificidad, ya que proporciona resultados positivos
para todos los aislamientos de PVC, mientras que para las cepas que no son de este virus se
obtiene un resultado negativo. Esta elevada especificidad se debe al uso de perlas magnéticas
que purifican los productos de la PCR y permiten el aislamiento de la molécula/sustancia diana
bajo la accién de una sustancia externa, eliminando la contaminaciéon de oligonucledtidos,
dimeros de cebadores, sales y proteinas en productos de PCR o soluciones de reaccion

enzimatica, como se muestra en la figura 2.
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Figura 2: Pasos PCR-LFIA para deteccion de PVC (Zhuang et al., 2019)

Existe otra variante de la PCR llamada reaccidon en espiral de reticulacion de la polimerasa,
de las siglas en inglés “Polymerase cross-linking spiral reaction” (PCLSR), empleada para
diagnosticar la parvovirosis canina de forma rdpida y en una fase temprana. Se trata de una
mejora del método de reaccion en espiral de la polimerasa, en inglés descrito como “Polymerase
spiral reaction” (PSR), que combina dos técnicas: la PCR estandar junto con la amplificacion
isotérmica mediada por bucle, lo que en inglés denominan “Loop-mediated isothermal
amplification” (LAMP) (Liu et al., 2015; Mukhopadhyay et al., 2012; Xu et al., 2020).

El tiempo empleado en realizar este método es muy bajo, de tal manera que para realizar
una PCLSR se requieren cincuenta minutos.

Es una técnica muy precisa, cuya sensibilidad y especificidad es muy elevada. Posee un limite
de deteccién de 3,9 x 10! copias usando electroforesis en gel o un tinte visible, aunque no

permite la diferenciacidn entre los genotipos de PVC-2 (Liu et al., 2015; Xu et al., 2020).

Otra técnica diagndstica recientemente utilizada llamada andlisis de fusion de alta resolucién,
correspondiente a las siglas en inglés HRM (High resolution melting analysis), permite detectar
y diferenciar de forma rapida y sencilla mediante una sola PCR, entre el PVC y PVF a través de
muestras fecales. Presenta elevada sensibilidad, poseyendo como limite de deteccion 4’2
copias/ pL del genoma de PVCy PVF e identifica un cambio de base Unica en un fragmento corto
de hasta 400 pb (Figura 4). Para el analisis y la representacidn grafica de las muestras analizadas
en este estudio (Sun et al., 2019) se empled un software especifico, el Applied Biosystems® High

Resolution Melt Software v3.1.
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Por otro lado, la carga viral se puede determinar mediante la realizacién de una curva
estandar, la cual permite analizar la progresiéon de la enfermedad. No se observaron reacciones
cruzadas con adenovirus, coronavirus y virus del moquillo caninos. Comparando esta prueba con
el aislamiento viral, presenta un porcentaje de especificidad de 72'72% y de sensibilidad del

100% (Sun et al., 2019).
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Figura 3: Especificidad analitica del ensayo HRM. Los resultados muestran que la HRM fue especifica
para PVC y PVF. No se detecté amplificacidén especifica con otros virus de perros y gatos y fue negativa

para el control de agua estéril (Sun et al., 2019).
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Figura 4: A, B, C: Sensibilidad del ensayo HRM. A) Curvas de fusidon alineadas de diferentes
concentraciones de plasmidos los cuales se amplificaron mediante qPCR y se analizaron mediante
software de analisis HRM. Los resultados mostraron que PVF y PVC se distinguieron con éxito. Curvas
estandar obtenidas para PVF (B) y PVC (C) indican la linealidad y eficiencia para detectar ambos virus por
gPCR. En el eje x se presentan las diluciones de ADN estandar, mientras que los valores del umbral de ciclo
correspondiente (Ct) se muestran en el eje y. El resultado mostré que el limite de deteccion del ensayo

HRM es tanto de 4,2 copias / pul para PVF como para PVC (Sun et al., 2019).

Continuando con los métodos de diagndstico, la microscopia electrénica permite la deteccién
de particulas del virus en muestras de heces durante las primeras etapas de la infecciéon (Mott
& Morrison, 2019). Se emplea con fines de investigacion ante la sospecha de enteritis viral y
permite el diagndstico de otros virus como el rotavirus, norovirus y coronavirus, aunque es un
proceso que requiere mas tiempo. El principal inconveniente de esta prueba es que se necesitan
grandes cantidades del virus para su deteccidn correcta, ademas de requerir personal con
experiencia para la realizacion de esta prueba y para la interpretacién de los resultados, ademas
de la necesidad de poseer el equipo especifico para esta prueba: el microscopio electrénico, el
cual tiene un precio muy elevado; por ello no se emplea con regularidad (Sykes, 2014; Zhuang

etal., 2019).

Otra herramienta en el campo de la investigacion es el aislamiento del virus, en células
caninas y felinas. Es una prueba complicada cuya técnica es larga, tediosa y poco sensible, y no
se encuentra disponible habitualmente, por ello no esta extendida (Sykes, 2014; Zhuang et al.,

2019).
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Tabla 1: Resumen técnicas diagndsticas para la parvovirosis canina (Elaboracién propia).

PRUEBA OBJETIVO TIPO DE INTERPRETACION
MUESTRA
Hemaglutinacién Antigeno Heces Prueba rdpida y barata.
de PVC No establecida la
especificidad y sensibilidad.
ELISA fecal Antigeno Heces Casi 100% de
de PVC especificidad, pero  su
sensibilidad varia entre el
18-81% (muchos falsos
negativos). Puede haber
falsos positivos tras la
inmunizacién con vacunas
vivas atenuadas.
PCR ADN PVC Heces y tejidos La sensibilidad vy la

= gPCR basada en
una sonda TagMan

multiplex

= PCR-LFIA

= PCLSR

especificidad varian segun el
disefio del ensayo, siendo
igualmente las técnicas de
PCR las mas sensibles (80-

100%) y especificas (100%).

Sensibilidad y
especificidad mayor que la
RT-PCR. Limite de deteccidn

de 107 copias/ uL.

También puede
detectarse en mucosa
nasal/orofaringea.
Sensibilidad y especificidad

similar a la gPCR.

Limite de deteccién de
3’9 x 10? copias/ pL

Mayor sensibilidad vy
especificidad que la qPCR.
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= HRM ADN PVCy Elevada sensibilidad
PVF (100%) vy especificidad

(72'72%).
Microscopia electrdnica Particulas Heces No ampliamente
fecal del virus disponible, lenta y cara.

Requiere elevada presencia

del virus.

Aislamiento viral PVC Heces y tejidos No ampliamente
disponible y dificil de
realizar. Usada en

investigacion.

En consonancia con lo anterior, el PVC se puede diagnosticar también a través de un examen
post-mortem, con la realizacidon de una necropsia. Los principales cambios macroscépicos que
se pueden detectar en ella incluyen la congestién subserosa y la hemorragia en la luz del
intestino delgado. Ademas, algunos pacientes presentan los intestinos vacios o con un liquido
amarillento o hemorragico. Los ganglios linfaticos mesentéricos se pueden encontrar
agrandados y edematosos. En los perros muy jévenes es comun la atrofia del timo, junto con
edema pulmonar e hidropericardio, consecuencia de una miocarditis. Sin embargo, los hallazgos
de este examen no son patognomonicos de la enfermedad (Mott & Morrison, 2019; Sykes,

2014).

La histopatologia complementa los hallazgos del examen postmortem y es necesaria para
confirmar la enfermedad. El principal hallazgo que se puede observar es la necrosis del epitelio
germinal de la cripta del intestino delgado, junto con la deplecidn y necrosis linfoide
generalizada. Este signo es importante, ya que permite diferenciar si la infeccién se debe a
parvovirus o a otros virus entéricos (ej: Coronavirus), pues la replicacion de estos ultimos estd
limitada al tracto intestinal y, a diferencia del parvovirus, las células epiteliales de la cripta no se
encuentran afectadas, excepto en la fase de recuperacion donde se puede observar

proliferacién de los enterocitos de esta zona (Figura 5).
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También se puede dar la atrofia/colapso, acortamiento y fusion de las vellosidades

intestinales junto con la inflamacién intestinal. Al mismo tiempo, en la médula dsea se puede

encontrar deplecidn mieloide (Bird & Tappin, 2013; Mott & Morrison, 2019; Sykes, 2014).

Target of °
coronavirus | o Target of oy

Target of o
parvovirus

Figura 5: Lugar de replicacion de los virus entéricos. El PVC se replica y destruye las células del epitelio
de la cripta (Sykes, 2014).

Ante la sospecha clinica de PVC, y con el fin de confirmar la enfermedad en una evaluacion
postmortem, adicionalmente a la histopatologia se emplea la inmunohistoquimica, donde se
identifican los antigenos virales en tracto gastrointestinal, médula ésea, tejidos linfoides y, en
raras ocasiones, en miocardio (Sykes, 2014).

Otra prueba que también persigue el fin de detectar el virus a través de la histopatologia es

la hibridacién in situ, la cual posee mayor sensibilidad que la inmunohistoquimica (Sykes, 2014).
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c. Tratamiento

La base del tratamiento del PVC es de apoyo, con tratamiento de soporte. En la siguiente

tabla se resumen las principales formas de tratamiento sintomatico:

Tabla 2: Compendio de las formas generales de tratamiento para PVC (Elaboracion propia).

TERAPIA TIPO ViA INDICACIONES COMENTARIOS

Fluidoterapia Cristaloide isoténico: IVolO Corregir En hipovolemia: Bolos

(Bird & Tappin, - Ringer Lactato desequilibrio de 10- 20 mL/kg en 15

2013; Caddy & - NaCl0'9% hidrico y | minutos hasta un

Bexfield, 2010; - Isofundin electrolitos. maximo de 80- 90

Goddard & Braun® ml/kg.

Leisewitz, 2010;

Mazzaferro, 2020; Sin hipovolemia:

Mott & Morrison, Reestablecer volumen

2019; Mylonakis de deshidratacion +

et al., 2016) mantenimiento +
pérdidas en 12-24h.

Potasio (K*) Cloruro de potasio v Situaciones de | > 20 mEg/L a una

(Bird & Tappin, hipocalemia velocidad maxima de

2013; Caddy & corregir en | infusién de 0’5

Bexfield, 2010; funcion de los | mEg/kg/h.

Goddard & niveles séricos del

Leisewitz, 2010; paciente.

Mazzaferro, 2020;

Mylonakis etal.,

2016)

Glucosa Dextrosa: IVolO En casos de | Bolo dextrosa diluida

(Bird & Tappin, - GlucosaVet hipoglicemia al 50%: 0’5-1 g/kg en

2013; Goddard &
Leisewitz, 2010;
Mazzaferro, 2020;
Mylonakis etal.,
2016)

(G-40) Braun®
(40g
dextrosa/100 ml)

(glicemia

mg/dL).

<60

1-2 min

(1-2 mL/kg), seguido
de  suplementacion
con dextrosa al 2’5-5%

en los fluidos.

18




Revision de la Parvovirosis canina: actualizacién de las Gltimas técnicas diagndsticas y
tratamientos médicos

Soporte oncético
(Bird & Tappin,
2013; Caddy &
Bexfield, 2010;
Goddard &
Leisewitz, 2010;
Mazzaferro, 2020;
Mazzaferro etal.,
2020; Mott &
Morrison, 2019;
Mylonakis etal.,
2016; Sykes, 2014)

Coloides naturales:
- Plasma fresco/

fresco congelado

- Albumina
(humana o

canina)

- Sangre entera

Coloides sintéticos:
- Hidroxietil-
almidon

(Isohes 6% Braun®)

- Dextrano
(Dextranorm salino

Braun®)

v

En situaciones de
hipoalbuminemia
con hipotensidn
y/o pérdidas a
tercer espacio.

El uso de plasma

fresco congelado
también estd
indicado en

coagulopatias

(sepsis).

En casos de
anemia grave (Hto
< 15-20%) por

sangrado.

En situaciones de
hipoalbuminemia
con hipotension
y/o pérdidas a

tercer espacio.

Aumento de 0’5 g/dL
albumina por cada 20
mL/kg de plasma
administrado.

La principal causa de
hipoalbuminemia es la
enteropatia
perdedora de
proteinas.

La albumina canina y
la humana tienen un
79'3% de homologia.
Se prefiere sin
embargo la canina ya
que el riesgo de
reaccion anafilactica

€s menor.

20-30 mL/kg/d.

10- 20 mi/kg a una

velocidad de 2

ml/kg/h.

Menos efectos
secundarios y mas
eficientes que los

naturales. El uso de
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coloides sintéticos en
pacientes con sepsis
es controversial por el
riesgo de desarrollar
insuficiencia renal

aguda.

Antieméticos/
procinéticos
(Bird & Tappin,
Caddy &
2010;

2013;

Bexfield,
Mazzaferro, 2020;
Mylonakis  etal.,
2016; Sullivan
etal.,, 2018; Sykes,
2014; Yalcin &

Keser, 2017)

Metoclopramida IVoVO Prevencion de las | 0’5 mg/kg cada 8h o 1-
nauseas, vomitos | 2 mg/kg/d en CRI.
y regurgitaciones | Es un buen procinético
comunes con ileo | y puede administrarse
paralitico y estasis | también de forma
gastrico. oral, dependiendo del

Ranitidina (ver Previenen los | estado del paciente.

antiacidos) vomitos de las vias
periférica

Ondansetrén (Metoclopramida) | 0’5 mg/kg cada 8-12h
o) central | o enCRI.
(Ondansetrdn).

Maropitant SColV Previenen los | 1 mg/kg cada 24 horas

vomitos causados
por las vias
centrales y
periféricas
indistintamente.
Modula la
analgesia visceral
(Antagonista del

receptor de

neuroquinina-1).
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Antimicrobianos

(Alves etal., 2020;
Caddy & Bexfield,
2010; Goddard &
Leisewitz, 2010;
Mazzaferro, 2020;
Mylonakis etal.,
2016;  Shmalberg
etal., 2019; Sykes,

2014)

Ampicilina-Sulbactam IV (IM, SC | En pacientes con | 30-50 mg/kg cada 6-

segln SIRS, es decir, con | 8h.

Amoxicilina-clavulanico | principio al menos dos de | 20 mg/kg cada 8h.

Cefoxitina activo) los siguientes | 20-30 mg/kg cada 8h.

Cefazolina criterios: T2 <37’8 | 20 mg/kg cada 8h.

Metronidazol o >394  °C, | 10 mg/kg cada 8h.

Enrofloxacino taquicardia, 5- 10 mg/kg cada 24h.

Marbofloxacino taquipnea, 2-4mg/kg cada 24h.
leucocitos < 6000
0 > 16000 | No recomendadas
células/uL o mas fluoroquinolonas en
del 3% de | perros en crecimiento
neutrofilos €n | de razas grandes por
banda. riesgo de dafio al

cartilago articular. No
En presencia de | hay estudios a largo
diarreas plazo que demuestren
hemorragicas dicho dafio en razas
persistentes. miniatura.

Amikacina 10-20 mg/kg cada 12-
Combinacion  de: | 24h durante méximo 5
penicilina + | dias.
fluoroquinolona o
penicilina + | Importante la
aminoglucdsido. hidratacion cuando se

administran
aminoglucésidos por
su potencial de
nefrotoxicidad.

Gentamicina 5-7mg/kg cada 12h

durante 3-4 dias.

Cefovecina SC Tratamiento 8 mg/kg una sola
ambulatorio. dosis.
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Antiparasitarios Pamoato de pirantel VO Estan  indicados | 5-10 mg/kg cada 24hy
(Mazzaferro, 2020; para las | repetir en 7-10 dias.
Shmalberg etal., parasitosis
2019; Sykes, 2014) intestinales. En la mayoria de los
pacientes con PVC
Eficaz contra: | existen coinfecciones
Toxocara canis vy | parasitarias.
Ancylostoma spp.
Fenbendazol Eficaz contra: | 50 mg/kg cada 24h
Giardia durante 3-5 dias.
duodenalis,
Ancylostoma spp,
Trichuris vulpis vy
Trichuris canis.
Sulfadimetoxina Eficaz contra: 50-60 mg/kg cada 24h
Isospora spp. durante 5-20 dias.
Metronidazol Eficaz contra: 10-30 mg/kg cada 12h
Giardia durante 5-7 dias.
duodenalis.
Nutricion enteral Dieta enteral liquida Sonda Alimentacion, Calculo necesidades
(Bird & Tappin, | (baja en grasas, rica en | naso- prevencion energéticas:
2013; Caddy & | carbohidratos géstrica, | translocacién RER =70 x peso (kg) %7
Bexfield, 2010; | altamente digeribles) naso- bacteriana,
Goddard & esofagica | vaciamiento La administracién
Leisewitz, 2010; o VO gastrico en | temprana reduce la
Mazzaferro, 2020; situaciones de | morbilidad y dias de
Mott & Morrison, estasis. hospitalizacion. Se
2019; Mylonakis aumenta el peso y

et al., 2016; Sykes,
2014)

mejora la funcién de la
barrera intestinal, lo
que evita la
traslocacion

bacteriana.
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Antiacidos
(Caddy & Bexfield,
2010; Sykes, 2014)

Antagonistas receptores
histaminérgicos H2:
- Famotidina

- Ranitidina

Inhibidores de la bomba
de protones:

- Omeprazol

IVoVO

Todos los
antiacidos se
indican en casos
de:

Vémitos,
sangrados
digestivos o
regurgitaciones
(esofagitis por

reflujo).

0’5 mg/kg cada 12-
24h.

El uso de la ranitidina
(2'2-42 mg/kg cada 8-
12h) es controversial,
ya que no produce
grandes cambios en el

pH gastrico, por tanto,

no se suele
recomendar como
antiacido, aunque

posee una leve accién

procinética.

1-2 mg/kg cada 12-
24h.

Inhibe hasta un 80% la

secrecion de acido
gastrico y es mas
potente que los

anteriores puesto que

inhibe la bomba de

protones.

Para tratamientos
prolongados (>1
semana), se debe
efectuar una

reduccion gradual de
la dosis de antiacidos
antes de su

discontinuacion.
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Analgesia
(Bird & Tappin,
2013; Mazzaferro,
2020; Mylonakis

etal., 2016)

Agonistas parciales: v Indicados para el | 001 a 002 mg/kg
Buprenorfina dolor visceral. cada 8 horas
Antagonista agonista: Se prefieren los | 0’1 a 0’2 mg/kg/h
Butorfanol parciales antes
Agonista mu puro: que los agonistas | 0’1 a 0’3 mg/kg cada 6
- Metadona mu puros pues | horas
tienen menor
vV, IM o 0’1 a 0’2 mg/kg cada 8
- Morfina efecto sobre Ia
SC horas
motilidad
- Hidromorfona IVolM gastrointestinal, 0’1l mg/kg cada 8
pero no son tan | horas
- Fentanilo IV CRI buenos 1-5 pg/kg/h
analgésicos como
los puros. Sin
embargo, el dolor
contribuye al ileo
paralitico, por
tanto, se deben
valorar  también
los agonistas
puros.
Lidocaina IV CRI Promueve la | 15 a 50 pug/kg/min
motilidad Bolo de carga: 1-2

gastrointestinal y
proporciona cierto
nivel de analgesia

visceral.

mg/kg.

Ademas de los tratamientos nombrados anteriormente, han surgido terapias auxiliares en

los ultimos afios. A continuacion, se describen dichas terapias y se determina la efectividad de

estas (Mazzaferro, 2020).
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El Oseltamivir se trata de un farmaco antiviral. Su principal uso es en personas para el
tratamiento de la gripe causada por el virus de la influenza. El oseltamivir es un inhibidor de la
neuraminidasa, enzima de la envoltura de la capside de los virus de la influenza, la cual no esta
presente en los parvovirus. Se especula que este farmaco podria inhibir la translocacion
bacteriana, que generara septicemia y muerte al actuar sobre las neuraminidasas bacterianas,
pero dicha teoria no estd comprobada. El uso de este farmaco a 2 mg/kg, por via oral, cada 12h
durante 5 dias, mejord tanto el peso corporal como los parametros hematolégicos, sin embargo,
ninguno de los estudios existentes muestra una disminucién de la morbilidad, duracién de la
hospitalizacién o mortalidad, por tanto, se concluye que el tratamiento con oseltamivir en la
enfermedad de la parvovirosis canina no produce beneficios (Bird & Tappin, 2013; Gerlach et al.,

2020; Mazzaferro, 2020; Mylonakis et al., 2016; Savigny & Macintire, 2010; Sykes, 2014).

El interfer6n omega felino recombinante (1-5 10° Ul/kg/d IV durante 3 dias) se ha empleado
como terapia antiviral en perros con PVC. Los interferones son proteinas con actividad antiviral,
inmunomoduladora y antitumoral. En los pacientes sometidos a este tratamiento disminuye la
presencia de fiebre, vomitos, diarrea y mortalidad. Ademas, incrementa el apetito. Su uso esta
prohibido en Estados Unidos, pero tanto en Europa como en Australia se encuentra autorizado,
aunque su disponibilidad es limitada y su coste es elevado (Bird & Tappin, 2013; Caddy &
Bexfield, 2010; Gerlach et al., 2020; Li et al., 2017; Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019;
Mylonakis et al., 2016; Sykes, 2014).

En un estudio (Adieb Awad et al., 2019) se probd la eficacia de la administracion de
anticuerpos especificos purificados (anticuerpos neutralizantes) contra el PVF (Feliserin PLUS®)
mediante la inyeccion IM o SC de 4-8 mL durante al menos 3 dias consecutivos, detectandose
mejora en los pacientes a partir del segundo dia al disminuir la viremiay, por tanto, la replicacion
del virus en tejido linfoide, médula dsea y células de la serie blanca.

El mecanismo de acciéon de estos anticuerpos consiste en bloquear la adsorcién de los
viriones a las células diana y estimular la fagocitosis del virus. En adicidn, destruyen las células
infectadas mediante citdlisis. Con este tratamiento se determind una tasa de supervivencia de
los pacientes del 81'7%. En la actualidad sdlo esta autorizado en Alemania, pero se puede

importar mediante un permiso especial (Adieb Awad et al., 2019; Gerlach et al., 2017).

Otro farmaco estudiado es el factor estimulador de colonias de granulocitos canino (cG-CSF)
o humano (hG-CSF). Se ha visto que el aumento de manera enddgena de dicho factor mejora el

recuento de neutrdéfilos en los pacientes que padecen la parvovirosis.
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Con 5 mg/kg de cG-CSF una vez al dia se aumenta el recuento de glébulos blancos:
neutréfilos, monocitos y linfocitos. Se trata de un dato de mejora importante ya que la
leucopenia induce el deterioro de la funcién inmune y aumenta la morbilidad por causa de la
bacteriemia. Pese a estos hallazgos, no se determina que se produzcan mejoras en la
supervivencia de los pacientes tratados con cG-CSF, ademas, no se puede considerar como
tratamiento a largo plazo, ya que provoca el desarrollo de anticuerpos neutralizantes. Se
concluye que, pese a mejorar los efectos hematolégicos y disminuir levemente la estancia
hospitalaria, se necesitan mads estudios para determinar si este tratamiento influye en la
supervivencia (Armenise et al., 2019; Duffy et al., 2010; Mazzaferro, 2020; Mylonakis et al.,
2016; Sykes, 2014).

Otra terapia de tratamiento para PVC que ha surgido recientemente consiste en el uso de
probidticos y en el trasplante de microbiota fecal.

Esta microbiota presenta diversos beneficios para el paciente, siendo los principales: la
regulacién inmunoldgica, la normalizacion de la motilidad gastrointestinal, la nutriciéon de los
enterocitos y el establecimiento de una “barrera protectora”, ya que PVC produce disbiosis
intestinal.

El trasplante de microbiota fecal, mediante la obtencidn de esta de un paciente donante sano
y su posterior introduccion en el tracto gastrointestinal del receptor enfermo, se presenta como
una nueva terapia para hacer frente a la diarrea hemorragica aguda provocada por el PVC. Esto
se debe a que, la administracion de heces de un paciente sano conlleva la administracion
también de bacterias fecales beneficiosas, que ocupan el lugar de las bacterias presentes que
causan la patologia, creando asi la llamada “barrera protectora”.

Con la administracion de 10 g de heces frescas de un donante sano, diluidas en 10 ml de
solucidn salina estéril al 0'9%, por via rectal mediante un catéter uretral, se probd que la
duracién de la hospitalizacidon disminuyd y que la supervivencia aumentd. El contenido se
deposita en la porcidon proximal del recto, sin necesidad de realizar sedacidn ni anestesia, y se
mantiene al paciente en decubito lateral dos minutos, con la pelvis elevada 45° de la superficie
para contribuir a la difusion. La frecuencia de aplicacidon es cada 48h hasta que la diarrea se
resuelva o hasta un maximo de 5 aplicaciones (Mazzaferro, 2020; Pereira et al., 2018).

También se confirmd la eficacia de administrar una solucién oral de heces frescas de un

donante sano, diluidas en agua del grifo (Sugita et al., 2019).
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Por otro lado, varios estudios con probidticos revelaron marcadas mejorias con respecto al
porcentaje de deshidratacion, a la incidencia de vémitos y diarreas, a la puntuacion fecal y al
apetito (Mazzaferro, 2020).

Sin embargo, existe controversia respecto a la mortalidad y el tiempo de recuperacién, ya
que segun un primer articulo (Arslan etal., 2012) si existen beneficios, disminuyendo la
mortalidad y acortando el tiempo de recuperacidn, mientras que en un estudio posterior
(Mazzaferro, 2020) se demuestra que la administracion de probidticos no produce disminucion

en los dias de estancia en el hospital ni en la letalidad.

Otro tratamiento que se ha estudiado de forma experimental es la administracién de plasma
hiperinmune a PVC, de perros que se han recuperado con éxito de la infeccién. Tras esta
transfusion se identifica una disminuciéon en vémitos y diarreas y un aumento en la tasa de
supervivencia. Sin embargo, no se ha demostrado mejoria en el recuento de células sanguineas,
viremia, coste del tratamiento o duracidn de la estancia hospitalaria tras la administracion de
una dosis de 12mL de plasmainmune, por lo que mas estudios son necesarios (Bragg et al., 2012;

Mazzaferro, 2020).

Una opcidn de tratamiento adicional en los casos de diarreas causadas por PVC es el uso de
antioxidantes como la N-acetilcisteina (NAC). Esta tiene multiples acciones: inhibe la replicacién
del virus, inhibe la enzima dxido-nitrico sintasa, evita la liberacidn de citocinas proinflamatorias,
disminuye la peroxidacion de lipidos en suero y restaura las reservas de antioxidantes no
enzimaticas, lo cual se produce por el estrés oxidativo que induce el parvovirus canino. Ademas,
se ha reportado que induce la diferenciacidon de las células madre pluripotentes en células
hematopoyéticas. Mediante el tratamiento con NAC se consigue mejorar el recuento de
neutrdéfilos y el estado de salud de los perros, pero se requieren mas estudios para recomendar

su uso en esta enfermedad (Gaykwad et al., 2018).

En adicidn a todo lo anterior, la monitorizacidn intensiva del paciente es de gran importancia
en el PVC, evaluando el estado clinico del animal con el fin de adecuar el tratamiento en funcion
de la gravedad de la enfermedad. Es por esto que la recomendacién es en la mayoria de los casos
un ingreso hospitalario con cuidados intensivos ya que es una enfermedad grave con tasas de
mortalidad y morbilidad elevadas (Bird & Tappin, 2013; Mazzaferro, 2020).

Dado que los pacientes que padecen esta enfermedad necesitan de muchos dias de
hospitalizacidn y gran cantidad y variedad de farmacos para una posible recuperacion, el coste

de esta patologia es muy elevado. Los propietarios no siempre disponen de los recursos
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econdmicos para hacer frente a un tratamiento hospitalario intensivo. Es por ello que se
recurren a estrategias ambulatorias en la terapia del PVC para reducir los costes (Mazzaferro,
2020; Sarpong et al., 2017).

En un estudio realizado en Colorado (Venn et al., 2017) se han documentado resultados
prometedores en la tasa de supervivencia, alcanzando el 80%, de los pacientes tratados en casa,
pero se necesitan de mas estudios que confirmen estos datos (Mazzaferro, 2020).

Dicho tratamiento ambulatorio se inicia en el hospital mediante un catéter intravenoso para
la administracién de cristaloides (15-45mL/kg) hasta normalizar los pardmetros de perfusién y
dextrosa IV al 25% (1-2mL/kg) en situaciones de hipoglucemia.

Como tratamiento ambulatorio fueron pautadas las siguientes medicaciones: una dosis de
cefovecina subcutanea (8mg/kg), maropitant SC cada 24h (1mg/kg), buprenorfina SC
(0'02mg/kg) cada 8h, jarabe de maiz y dieta enteral VO (1ml/kg cada 6h), suplementacion de
potasio VO y cristaloides SC cada 6h (30mL/kg) (Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019; Venn
etal., 2017).

Sin embargo, cabe destacar que los fluidos subcutaneos pueden no ser suficientes para estos
pacientes, ya que suelen estar muy hipovolémicos ademas de deshidratados. Asimismo, otros
aspectos negativos del tratamiento ambulatorio en este estudio residen en el empleo de
farmacos orales en pacientes con emesis frecuente y la falta de control a nivel de analgesia

visceral (Mott & Morrison, 2019; Sarpong et al., 2017).

d. Prevencion

El PVC puede sobrevivir durante largos periodos de tiempo en el medio ambiente (mas de un
afio), siendo pues el entorno un medio de transmision importante.

La limpieza e higiene de hospitales y refugios es imprescindible. A pesar de tratarse de un
virus muy resistente a los desinfectantes, se consigue reducir la dispersidn del virus al limpiar
superficies con una solucidn de hipoclorito de sodio al 0°’75% durante 1 minuto. Ademas
extendiendo el tiempo de contacto a 15 minutos se consigue la inactivacion del virus.

Otros productos eficaces frente al PVC son: glutaraldehido y ortoftalaldehido o una dilucién
en agua de lejia de uso doméstico de 1:30. También el personal implicado en el cuidado de los
animales afectados debe llevar a cabo una buena limpieza e higiene de sus manos, cambio de
guantes entre pacientes y lavado de ropa e instrumentos empleados (termdmetro,
fonendoscopio, jaula, mesas, etc.) mediante la combinacién de detergente y virucidas. El
lavavajillas debe alcanzar una temperatura minima de 75 °C (Cavalli et al., 2018; Mauro, s. f,;

Mazzaferro, 2020; Mylonakis et al., 2016; Sykes, 2014).
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El aislamiento y cuarentena de pacientes infectados es otro factor que evita la diseminacion
del PVC. Los animales enfermos deben permanecer aislados del resto de perros guardando
cuarentena de entre 2-4 semanas. Ademas, en la interaccidn del clinico con estos pacientes
enfermos se emplearda material desechable (guantes, gorro, bata, etc.) que evite la

contaminacion cruzada y propagacién del virus (Mazzaferro, 2020; Sykes, 2014).

Sin embargo, la manera mas efectiva de prevencién de la infeccidn y enfermedad del PVC es
a través de la vacunacidn, gracias al desarrollo de anticuerpos neutralizantes.

Como sabemos, tanto cachorros como adultos pueden infectarse, pero se ha visto que los
animales entre 6-16 semanas son mas susceptibles, ya que los niveles de anticuerpos de origen
materno disminuyen a partir de la semana 8-12. En animales jovenes que ya han sido vacunados,
se puede presentar interaccion entre los anticuerpos transferidos por la madre y los generados
por la vacuna, sobre todo de los 49-69 dias de edad, lo que puede suponer un fracaso de la
vacunacion, por lo que se recomienda ademas mantener aislados a los cachorros en este rango
de edad (Bird & Tappin, 2013; Mauro, s. f.; Mazzaferro, 2020; Mila et al., 2014; Miranda &
Thompson, 2016; Palombo, 2012).

La transferencia de anticuerpos de origen materno tiene lugar en dos momentos,
inicialmente a través de la placenta se transmite el 5-10% de las inmunoglobulinas. Es en la
lactancia, a través del calostro, cuando se produce mayor captacién de anticuerpos. Se ha
demostrado que continda habiendo transferencia pasiva a través de la leche hasta 38 dias
después del parto (Dall’Ara et al., 2021; Decaro et al., 2020; Goddard & Leisewitz, 2010; Mila
etal., 2014).

El protocolo de vacunacién se recomienda que comience a las 6 semanas de edad, ya
destetado el cachorro, repitiéndose cada 3-4 semanas hasta la semana de edad nimero 16, para
cubrir completamente esta “ventana de susceptibilidad”. Se utiliza una vacuna viva modificada,
la cual estimula la respuesta inmune mediada por anticuerpos y por células, pudiendo
permanecer activa toda la vida. En los casos que existe mayor riesgo de contagio, como el caso
de los animales de refugio, se puede comenzar la vacunacién a las 4 semanas de edad hasta las
18-20. Al finalizar dicha pauta, se recomienda revacunar al afio de edad y posteriormente cada
tres afios. Con estas vacunas los animales quedan protegidos frente a las cepas 2, 2b y 2c (Bird
& Tappin, 2013; Decaro et al., 2020; Mauro, s. f.; Mazzaferro, 2020; Miranda & Thompson, 2016;
Mott & Morrison, 2019; Mylonakis et al., 2016; Sykes, 2014).
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e. Prondstico

El prondstico es reservado en cachorros afectados y varia en gran medida dependiendo de
distintos factores. En general, la tasa de supervivencia para pacientes no tratados ronda el 9%,
mientras que para los pacientes con tratamiento hospitalario se encuentra entorno al 90%
(Horecka et al., 2020; Sykes, 2014).

Se predice mayor mortalidad en presencia de signos clinicos como: hipovolemia, mala
perfusidn, fiebre, bajos niveles de proteina C, cortisol elevado (>8'1 pg/dL), niveles bajos de
tiroxina (97’3 mg/L), contaje de linfocitos <1000/mL e hipoalbuminemia. Ademas, si estos
pacientes son de pura raza, con un peso corporal bajo o si tras 24h de terapia intensiva siguen
con los signos anteriormente nombrados, el prondstico serd peor (Eregowda et al., 2020;
Horecka et al., 2020; Mazzaferro, 2020; McClure et al., 2013; Mott & Morrison, 2019).

Se prevé una duracidn superior en los dias de hospitalizacién cuando existe linfopenia e
hipoalbuminemia en el ingreso del paciente.

Las coinfecciones con pardsitos aumentan tanto la morbilidad como la mortalidad de estos
animales, por ello es importante diagnosticar y tratar correctamente dichas coinfecciones
(Mazzaferro, 2020; Mott & Morrison, 2019).

En lineas generales, los cachorros que sobreviven a los 3-4 primeros dias de tratamiento se
recuperaran por completo de la enfermedad (Horecka et al., 2020; Sykes, 2014). Ademas, se ha
demostrado que intervenciones tempranas como es la nutricidén enteral, resulta en una tasa de
supervivencia mayor al 90% (Bird & Tappin, 2013).

Por otro lado, se sospecha que los perros que sobrevivieron a la enfermedad pueden tener
un mayor riesgo de desarrollar enteropatia crdnica, ya que las vellosidades intestinales pueden
permanecer atrofiadas (Bird & Tappin, 2013; Kilian et al., 2018).

Los valores predictivos positivos de supervivencia a la enfermedad, de mayor a menor
sensibilidad y especificidad, son: concentracidn sérica de Creatina quinasa MB (234’50 U/L),
Ceruloplasmina (20’605 g / L), recuento de neutrdéfilos (> 1’65 x 103 / uL) y cortisol (16’90 ng /
mL) (Eregowda et al., 2020).
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Conclusiones

Existe gran cantidad de estudios sobre formas actualizadas de diagndstico y tratamiento
para el PVC, en los que se muestran que se han producido avances y que las técnicas son
cada vez mas especificas para esta enfermedad.

Se demuestra la efectividad de técnicas diagndsticas como: g-PCR, PCR-LFIA, PCLSR, HRM
e histopatologia. Se consideran las pruebas mas sensibles y especificas de deteccidn de
la parvovirosis.

Las terapias mas actuales con un resultado positivo para el control de la enfermedad y
gue se encuentran disponibles, son el trasplante de microbiota fecal y la adicién de N-
acetilcisteina. Aunque existen otros tratamientos que reportan beneficios, pero su uso
estd limitado y se requiere de mas estudios, los cuales son: interferon omega felino
recombinante, anticuerpos especificos purificados contra el PVF y plasma hiperinmune a
PVC. Por otro lado, se descarta el uso de Oseltamivir y del factor estimulador de colonias
de granulocitos como terapia para la parvovirosis.

Con la revision de los estudios que informan sobre el manejo clinico habitual de la
enfermedad, se concluye que, la PVC depende de la terapia de soporte intensiva, siendo
necesario el aislamiento del paciente junto con unas buenas medidas de limpieza y

desinfeccién. Ademas, la prevencion es la clave de esta patologia.
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