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RESUMEN

El trasplante de microbiota fecal es un enfoque terapéutico que se ha logrado adaptar a
la medicina veterinaria. Aunque este tipo de tratamiento ha tenido un efecto prometedor
en el tratamiento de varios trastornos gastrointestinales, las preocupaciones con respecto
a su uso siguen enfocandose en temas de su seguridad y a la falta de informacion sobre
Su mecanismo terapéutico, lo que ha desencadenado en que se limite su aplicacién de
forma mas amplia. Por lo tanto, el objetivo de esta revision bibliografica fue caracterizar
las técnicas empleadas para realizar el trasplante de microbiota fecal, su aplicacion y
eficacia, asi como los resultados obtenidos posteriores al empleo de este tratamiento
alternativo a los métodos tradicionales o convencionales.

Para ello, se llevo a cabo una basqueda bibliogréafica en las siguientes bases de datos:
PubMed, ResearchGate, Plos One, Scielo y Google Scholar. Junto a la utilizacién de los

” 1}

operadores booleanos “AND” y “OR” y a los términos de busqueda “perros”, “trasplante
de microbiota fecal”, “tratamiento”, “microbiota intestinal” y “antibiéticos”, y asi obtener los
estudios que segun los criterios de eleccién fueron seleccionados o excluidos, dentro de
los cuales encontramos que estos no deben sobrepasar los siete afios de antigliedad
desde su publicacion (ventana temporal desde el 2017 hasta el 2023), estar escritos en
espafiol, inglés o portugués, que sefialen en su metodologia que carecen de conflicto de
intereses y que debian ser estudios que aporten datos primarios sobre el tema.

Tras una exhaustiva busqueda se logré encontrar un total de 18 estudios los que pasaron
a formar parte de la presente revision. Los cuales fueron analizados y clasificados
respecto a los objetivos especificos.

Obteniendo como conclusién que el trasplante de microbiota fecal es mas que una
alternativa a los tratamientos convencionales para el tratamiento de enfermedades de
origen gastrointestinal, sino que también puede emplearse para la resolucion de cuadros
como la dermatitis atopica. Esto se consigue mediante la recuperacién de la microbiota
intestinal la que se cuantific6 mediante la implementacién del indice de disbiosis
intestinal, el cual, tras la realizacién de la terapia con trasplante fecal se recuperé y
enriqueci6 mucho mas rapido que con la utilizacion de la terapia antimicrobiana
convencional.

Palabras claves: Trasplante de microbiota fecal; Perros; Patologias digestivas.
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ABSTRACT

Fecal microbiota transplantation is a therapeutic approach that has been successfully
adapted to veterinary medicine. Although this type of treatment has had a promising effect
in the treatment of various gastrointestinal disorders, concerns regarding its use continue
to focus on issues of its safety and the lack of information on its therapeutic mechanism,
which has led to limiting its application more broadly.

Therefore, the main target of this literature review will be to describe the techniques used
to perform fecal microbiota transplantation, it's application and efficacy, as well as the
results obtained after the use of this alternative treatment.

For this purpose, a literature research will be carried out in the following databases:
PubMed, ResearchGate, Plos One, Scielo y Google Scholar. Along with the use of the
terms "dogs", "fecal microbiota transplantation”, "treatment", "gut microbiota” and
"antibiotics", to obtain the studies that according to the selection criteria will be selected
or excluded, within which we found that these shouldn’t be older than seven years since
their publication (time window from 2017 to 2023), be written in Spanish, English or
Portuguese, that indicate in their methodology that they lack conflict of interest and that
they should be studies that provide primary data on the subject.

After an exhaustive search, a total of 18 studies were found, which became part of the
present review. These were analyzed and classified with respect to the specific objectives.
This led us to conclude that fecal microbiota transplantation is more than an alternative to
conventional treatments to treat diseases of gastrointestinal origin, since it can also be
used for the resolution of conditions such as atopic dermatitis. This is achieved through
the recovery of the intestinal microbiota, which was quantified through the implementation
of the intestinal dysbiosis index, which, after performing the therapy with fecal
transplantation, recovered and enriched much faster than with the use of conventional
antimicrobial therapy.

Keywords: Fecal microbiota transplantation; Dogs; Digestive pathologies
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1. INTRODUCCION

La microbiota es un término utilizado para designar al genoma colectivo de todos los
microbios que se encuentran presentes en un area determinada del animal, siendo las
bacterias el componente mas abundante de esta (Redfern et al., 2017).

Anteriormente, se consideraban patdégenos que tenian la habilidad de provocar
enfermedades para el hospedero, sin embargo, ahora es evidente que son una parte
fundamental del cuerpo humano y animal, jugando un papel mas que crucial en la

fisiologia del hospedero (Mondo et al., 2019).

1.1 MICROBIOTA INTESTINAL:

Tomando en cuenta los distintos niveles de pH, la motilidad intestinal, la tensién de
oxigeno y la disponibilidad nutricional, el nUmero y tipo de bacterias presentes varia a lo
largo del tracto gastrointestinal (Gl) en los perros (Suchodolski et al., 2018).

En 2020, Huang et al. describieron que en la especie canina las bacterias del género
Clostridium son predominantes en el duodeno (40%) y en el yeyuno (39%), y a su vez
son muy abundantes en el ileon (25%) y el colon (26%); mientras que las Fusobacterium
y los Bacteroides son los géneros bacterianos mas abundantes en el ileon y el colon con
un 33% y un 30% respectivamente.

Por lo tanto, la microbiota intestinal es un ejemplo de lo que podriamos denominar un
ecosistema biolégico muy complejo (Nusbaum et al., 2018). Ya que en el caso de los
caninos (Canis lupus familiaris) se encuentra compuesto por bacterias, arqueas, hongos,
protozoos, levaduras, virus e incluso parasitos, aunque su composicion es dificil de
describir por completo, debido a que si bien se define como uniforme entre los diferentes
grupos de perros (razas), se debe sefialar también que cada individuo por si solo posee
caracteristicas particulares de acuerdo a la composicion de la misma y al cémo se

desarrolla con su entorno (You y Kim, 2021).



En cuanto a su utilidad, la microbiota intestinal canina contribuye a la digestion de los
alimentos, a la absorcion de nutrientes, la estimulacién del sistema inmunitario y a
proteger el organismo de la invasion de otros agentes patdégenos (resistencia a la
colonizacion) los cuales pueden llegar a ocasionar patologias (Honneffer et al., 2014).
Por tanto se ha demostrado que esta estrechamente relacionada con la aparicion de
enfermedades gastrointestinales (Gl), como son la colitis (Honneffer et al., 2014),
enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) (Suchodolski et al.,, 2012), infecciones por
Clostridium difficile (Thanissery et al., 2020) y a las diarreas ya sean agudas o crénicas
(Guard et al., 2015).

1.2 PATOLOGIAS GASTROINTESTINALES:

Estas constituyen unas de las patologias que se presentan con mayor frecuencia en las
mascotas y uno de los principales motivos de visita al veterinario (Urfer et al., 2019). Los
pacientes que sufren patologias Gl presentan uno o mas signos clinicos a la vez y ellos
suelen no ser especificos para este tipo de trastornos, ya que pueden estar asociados
con alteraciones de otros 6rganos o sistemas concomitantes (Freiche y German, 2021).
Los desordenes de este tipo tienen una presentacion de signos variables (Covin y Steiner,
2022). Desde la aparicion de una diarrea ya sea aguda o crénica como asi también la
presencia de cuadros eméticos, los cuales, si bien predominan con respecto a otros, no
son los Unicos ya que también pueden llegar a presentarse junto a: anorexia, tenesmo,
dolor abdominal, deshidratacién y heces sanguinolentas entre otros (Guard et al., 2015).
Al constituirse como un problema importante en la medicina de pequefias especies, es
importante tener en claro cuéles son las patologias que podemos atribuir al sistema
digestivo y tacharlas como trastornos de origen Gl (Honneffer et al., 2014). (Ver tabla 1).

Tabla 1. Trastornos de origen gastrointestinal.

Enfermedades de origen gastrointestinal:

Gastritis Agudas y Crénicas Diarrea intestino delgado, grueso o mixta
Clostridium difficile Alergia alimentario

Ulcera Géstrica Sindrome de malabsorcion

Parasitosis Colitis

Enteropatias inflamatorias Enfermedades infecciosas (Parvovirus, coronavirus)

Fuente: Adaptado de Freiche y German, 2021.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Thanissery+R&cauthor_id=33022384

1.3 TRATAMIENTOS:

Para la terapia del dolor asociado a estos cuadros se suele utilizar con frecuencia
medicamentos antiinflamatorios no esteroidales (AINES) en los pacientes caninos
(Engber, 2013), dentro de los cuales encontramos: ketoprofeno, meloxicam y metamizol
(Slingsby y Waterman-Pearson, 2002). Asi como la posibilidad del uso de citrato de
maropitant (Kinobe y Mikaye, 2020) o también de opioides como la buprenorfina
(Enomoto et al., 2022) debido a sus cualidades con respecto a la analgesia visceral.
Junto a la terapia analgésica la antibioterapia es el tratamiento de primera linea mas
utilizado, independientemente de la causa subyacente (De Briyne et al.,, 2014). Los
estudios epidemiolégicos realizados en el Reino Unido muestran que entre el 50% vy el
71% de los perros con trastornos Gl que acuden al veterinario son tratados con
antimicrobianos, aunque solo a una minoria (alrededor del 3,2 %) de estos animales se
les realiza un cultivo bacteriano para conocer con exactitud el agente etiolégico que esta
causando el cuadro (Singleton et al., 2019).

El uso de antibidticos de amplio espectro en el tratamiento de la diarrea aguda (DA) en
perros tiene como objetivo reducir el nimero de bacterias. La oxitetraciclina, el
metronidazol y la tilosina son considerados los antibiéticos mas eficaces para el
tratamiento de la enfermedad (Westermarck et al., 2005). Por ejemplo, Shmalberg et al.
(2019) demuestra mediante un estudio que el uso de metronidazol disminuye la duracion
del cuadro de DA en hasta dos veces al compararse con pacientes que no lo recibieron.
Sin embargo y en contraposicién hay estudios que sefialan que el uso de estos farmacos
puede alterar la microbiota intestinal, lo que conduce a una disbiosis y por tanto a una

posible recaida o exacerbacion del cuadro de Gl inicial (Hall, 2011).
1.4 DISBIOSIS:
El microbioma en su composicion puede sufrir cambios y generar lo que se conoce como

disbiosis intestinal. El cual es el término utilizado para referirse a las alteraciones que se

producen en el microbioma e incluye una reduccion en la diversidad de la microbiota


https://bvajournals.onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=de+Briyne%2C+N
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Westermarck+E&cauthor_id=15822561

existente en el tracto GIl, dando lugar a una alteracion de la funcion de esta y
posteriormente al desarrollo de signos clinicos (Ziese y Suchodolski, 2021).

Por tanto est4 estrechamente relacionada con enfermedades gastrointestinales, como
son la colitis (Honneffer et al., 2014), enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) (Suchodolski
et al., 2012), infecciones por Clostridium difficile (CDI) (Thanissery et al., 2020) y a las
diarreas ya sean agudas o cronicas (Guard et al., 2015).

Anadido a esto se han descrito numerosos factores que pueden causar alteraciones en
la microbiota intestinal canina, entre los cuales podemos encontrar la dieta,
enfermedades e intervenciones médicas (Pilla y Suchodolski, 2021) (Ver tabla 5 en

Anexos).

1.5 TRANSPLANTE DE MICROBIOTA FECAL.:

El trasplante de microbiota fecal (TMF) es un tratamiento experimental médico no
farmacoldgico emergente, cuyo objetivo es restaurar la diversidad y riqueza microbiana
intestinal a un estado funcional normal (Chaitman et al., 2020). Se ha caracterizado a la
TMF como la transferencia de materia fecal de un donante sano al tracto gastrointestinal
de un paciente enfermo. En medicina veterinaria el TMF no es un tipo de tratamiento
nuevo, pero, ha ganado popularidad en los ultimos afios con resultados prometedores
(zhang et al., 2018).

El procedimiento de TMF puede ser realizado mediante un enema, colonoscopia,
duodenoscopia, sonda nasogastrica/nasoyeyunal o a través de la ingestion de capsulas
orales (Kao et al., 2017).

Como tratamiento el TMF, se ha utilizado para enfermedades del tracto Gl en pacientes
caninos que no responden adecuadamente a tratamientos farmacoldgicos
convencionales (Kao et al., 2017). También para tratar enfermedades como la Ell
refractaria a terapias con antibiéticos o inmunosupresores (Kelly et al., 2015), diarreas

post destete, infecciones por parvo virus, infecciones por C. difficile (Green et al., 2020),


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Thanissery+R&cauthor_id=33022384

diarreas cronicas y diarreas agudas (DA) con resultados dispares para cada una de las
enfermedades (Raseen et al., 2021).

Aunque varios estudios respaldan la nocién de que, en general, el TMF es un método
seguro para tratar enfermedades gastrointestinales sin desencadenar eventos adversos,
puede ser posible transmitir bacterias dafiinas que viven en el donante, por lo tanto, se
debe exigir un proceso estricto para la seleccion de los posibles donantes (Niederwerder,
2018).

De esta manera es que se ha desarrollado una lista de caracteristicas que deben cumplir
los potenciales donantes, para de esta manera garantizar que las heces utilizadas para
el TMF no infecten al receptor con parasitos o enteropatégenos desconocidos y
multirresistentes (Berlanda et al., 2021). (Ver tabla 6 en Anexos).

Y en cuanto a la preparacion de las muestras seleccionadas para su posterior trasplante
se recomienda utilizar heces frescas dentro de las seis horas posteriores a la defecacion
(el almacenamiento a temperatura ambiente es adecuado durante ese tiempo)
(Niederwerder, 2018). El almacenamiento y la preparacion deben ser lo mas breves
posible para proteger a las bacterias anaerobias. La materia fecal se suspende en un
solucion salina ya sea usando un método manual o una licuadora, enseguida se tamizaje
para evitar la obstruccion de las jeringas y tubos de infusion al momento de realizar el
trasplante (Cerquetella et al., 2022).

Por ende, debe quedar en claro antes de realizar el TMF como tratamiento que este
posee ciertos riesgos. Y que, aunque puede ser de ayuda ante cualquier paciente con
algun trastorno Gl, se recomienda previo a su utilizacion un diagndéstico adecuado para
identificar la causa del problema, ya que es probable que la diarrea reaparezca si no se
tratan las causas subyacentes del cuadro (Tariq et al., 2021).

Finalmente establecer que el objetivo central de esta revision bibliografica consiste en
determinar cudles son las caracteristicas necesarias para decidir cual técnica sera
necesario utilizar para la realizacién del TMF segun el protocolo establecido, la o las
patologias que buscan tratarse mediante su uso y los resultados obtenidos una vez que
este método terapéutico fue utilizado, para de esta forma lograr claridad con respecto al
mecanismo de accion de este método sobre la microbiota intestinal y el cdbmo sera de

utilidad para la medicina veterinaria en el futuro cercano.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Niederwerder+MC&cauthor_id=30502914
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Niederwerder+MC&cauthor_id=30502914
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cerquetella%20M%5BAuthor%5D

2. OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GENERAL:

e Caracterizar las técnicas del trasplante de microbiota fecal en pacientes caninos

(Canis lupus familiaris).

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Describir los principales protocolos mediante los cuales se utiliza el trasplante de

microbiota fecal.

e Describir las principales patologias en las que se utiliza el trasplante de microbiota

fecal.

e Describir los resultados de la utilizacién del trasplante de microbiota fecal como

tratamiento en pacientes caninos (Canis lupus familiaris).



3. MATERIALES Y METODOS

La presente revision bibliografica busca describir las técnicas y la efectividad del
trasplante de microbiota fecal como tratamiento complementario en pacientes caninos
con patologias digestivas con respecto a aquellos que han sido tratados de forma

convencional, es decir mediante el uso de antibiéticos.

3.1 MATERIALES Y METODOS:

La revision bibliogréfica es del tipo tradicional, en donde se tomaron articulos cientificos
los cuales fueron consultados en las siguientes bases de datos: PubMed, ResearchGate,
Plos One, Scielo y Google Scholar.

Se escogieron los articulos segun ciertos criterios de elegibilidad, como que los estudios
seleccionados fuesen de una antigledad méaxima de 7 afios (desde el 2017 hasta el afio
2023). Mientras que en cuanto al idioma de eleccién los estudios tienen que ser
desarrollados y escritos en espafiol, portugués o inglés, por tanto, fueron excluidos
aguellos desarrollados en otro idioma que no sea los anteriormente sefialados.

Los estudios que se seleccionaron son de caracter cualitativo y/o cuantitativo los cuales
deben presentar datos de tipo primario sobre la utilizacion del trasplante del microbioma
fecal para el tratamiento en cuadros digestivos, excluyendo de esta manera aquellos que
presentaban datos secundarios como por ejemplo revisiones bibliograficas

En cuanto al conflicto de intereses, para el desarrollo de la revisién sélo se tomaron en
cuenta aquellos estudios que declaran que la investigacion se realiz6 en ausencia de
cualquier relacion comercial o financiera que pudiera interpretarse como un potencial

conflicto de interés con respecto a lo estudiado.



Tabla 2. Criterios de inclusion y exclusion de estudios.

Criterio de inclusién

Criterio de exclusion

Ventana temporal

Estudios de un maximo de siete
afios de antigliedad (2017-2023).

Estudios que sobrepasen los seis
afios de haber sido publicados.

Idioma Espariol, inglés y portugués. Otros idiomas.

Selectividad Publicaciones, estudios y articulos. Libros, tesis y revisiones

bibliogréaficas.
Datos secundarios.

Tipo de datos Datos primarios.

Conflictos de intereses Sefalan ausencia de estos. No sefialan ausencia de estos.

Fuente: Elaboracion propia.

Asi también fueron tomados sélo aquellos que dentro de su metodologia detallen como
y con qué fueron tratados los pacientes sometidos al estudio y los resultados obtenidos
para los pacientes que pasaron por el proceso del TMF como también aquellos que fueron
tratados con terapias convencionales.

Para la obtencion de los articulos desde las bases de datos se emplearon los siguientes
términos de busqueda en diferentes combinaciones, siendo estas: “perros”, “trasplante
de microbiota fecal”’, “tratamiento”, “microbiota intestinal’ y “antibidticos”, junto a sus
respectivas traducciones al inglés; los cuales son “dogs”, “fecal microbiota
transplantation”, “treatment”, “intestinal microbiota” and “antibiotics”. En conjunto, se
utilizardn los operadores booleanos “AND” y “OR” para la respectiva busqueda y se
aplicaron los filtros “Abstract”, “Free full text”, “6 years” (con la intencion de limitar las
busquedas sélo a articulos de afios recientes debido a la ventana temporal seleccionada
para la realizacién de la revisién). Por tanto, para su inclusién fueron seleccionados
aquellos articulos que presentaron al menos 3 de los 5 términos claves utilizados,
mediante las busquedas que se realizaron en las bases de datos mencionadas con

anterioridad.



Tabla 3. Criterios de obtencion de articulos desde las bases de datos.

Términos de blsqueda Operadores booleanos Filtros
Perros (Dogs) Abstract
Trasplante de microbiota fecal

(fecal microbiota transplantation) AND

Tratamiento (Treatment) Free full text

Microbiota intestinal
(Intestinal microbiota)

Antibioticos (Antibiotics) OR 7 years

Fuente: Elaboracion propia

En cuanto a la valorizacion que se les otorg6 a las referencias, estas se consideraron con
el mismo peso si cumplen los criterios establecidos previamente y sean seleccionados.
La busqueda de los articulos cientificos se realiz6 durante los meses de abril y mayo del
presente afio (2023), seleccionando aquellos en los cuales se detallaba la técnica
utilizada para la ejecucién del TMF. Asi como aquellos que hacian mencién sobre los
protocolos usados en el empleo de este, las patologias para lo cual fue empleada la
técnica y los resultados obtenidas luego de su utilizacion. Realizandose de esta manera
para asi cumplir con lo planteado en los objetivos especificos de la presente revision
bibliografica.

A posterior, se realizo el andlisis y evaluacién de los estudios seleccionados para lo cual

se desarrollaron tablas y graficos mediante la utilizacién del programa SPSS.



4. RESULTADOS

Para la obtencion de los articulos utilizados en esta revision, se realizé una busqueda
exhaustiva en las siguientes bases de datos: ResearchGate, PlosOne, PubMed, Scielo y
Google Scholar. Arrojando como resultado un total de 206 articulos, los cuales fueron
filtrados de acuerdo a los criterios de seleccidn y exclusion. Una vez eliminados aquellos
estudios que no cumplian con los requisitos para su selectividad, también se desechd
aguellos estudios que se repetian entre las bases de datos anteriormente mencionadas,
por tanto, la presente revision bibliografica se basé en 18 estudios, que fueron agrupados

y tabulados en la siguiente tabla segun los objetivos especificos (OE) planteados.

Figura 1. Seleccion de estudios utilizados:

Busqueda en base de datos Palabras clave
mediante los términos de e Dogs
bL’lqueda e Fecal microbiota
l _ transplantation

e Treatment
e Intestinal microbiota

206 resultados obtenidos *  Antibiotics

entre las cinco bases de

estudios utilizadas

Se aplicaron los criterios de
inclusién y exclusion para la
selectividad de los estudios
(Ver tabla 3).

v

25 resultados posibles para
la realizacion de la revision
bibliogréafica

Se eliminan aquellos estudios
repetidos entre las bases de <
datos

19 articulos fueron
seleccionados

Fuente: Elaboracion propia
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4.1 CUADRO DE RESULTADOS:

La presente tabla muestra los diecinueve estudios seleccionados para el desarrollo de la

presente revision bibliografica, los cuales fueron clasificados para abordar cada uno de

los OE.

Tabla 4. Clasificacion de los estudios seleccionados para el desarrollo de la revision

bibliografica.

Afoy Autores/ Titulo del Objetivo del articulo Protocolo Patologia Resultado del
Pais investiga articulo utilizado tratamiento con
dores TMF
Italia, Bottero et “Faecal Realizar el TMF en Esofagoga | Enfermedad Se demostro
2017 al. microbiota perros con Ell stroduode inflamatoria | mejoria clinica en
transplantatio idiopética que no noscopia y Intestinal la mayoria de los
nin 16 dogs respondian a las capsulas idiopatica pacientes tras el
with terapias habituales y orales TMF, tanto si este
idiopathic evaluar la eficacia del se realizaba por
inflammatory tratamiento: 3y 6 via oral (capsulas)
bowel meses luego de como aquellos
disease” realizado el trasplante. tratados mediante
una endoscopia
segun la
clasificacion
CIBDAI (Ver tabla
10 en Anexos).
Brasil, Pereira et “Fecal Investigar la seguridad Enema Parvovirus El procedimiento
2018 al. microbiota y eficacia del trasplante rectal resulté seguro
transplantatio | de microbiota fecal en en los cachorros
n in puppies la recuperacion clinica al no provocar
with canine de cachorros con efectos
parvovirus diarrea hemorréagica secundarios y
infection” aguda debido al cuadro generar una
de parvovirus. mejoria notable
del cuadro en las
primeras 48 horas
tras el primer
procedimiento de
TMF.
Japon, | Niinaetal. | “Improvemen Evaluar la utilizacion Enema Enfermedad Las pruebas
2019 tin Clinical del TMF a largo plazo rectal Inflamatoria demuestran la
Symptoms en pacientes con Ell de Intestinal eficaciay
and Fecal larga data no seguridad del
Microbiome responsivos a terapias TMF periédico y a
After Fecal anti microbianas largo plazo para el
Microbiota convencionales. tratamiento de la
Transplantati Ell canina basada
on en la atenuacion
in a Dog with de los sintomas
Inflammatory clinicos y los
Bowel cambios en la
Disease” diversidad del
microbioma
intestinal.

11




Japén, Sugita et “Oral faecal Determinar si el TMF Soluciéon Diarreas Se demostré que
2019 al. microbiota es de utilidad clinica oral asociadas a la consistenciay
transplantatio | para tratar los cuadros Clostridium frecuencia de las
n for the diarreicos asociados a difficile (CDI) heces se
treatment of la presencia del C. normalizaron tras
Clostridium difficile. el TMF en el perro
difficile- gue padecia de
associated diarreas cronicas
diarrhoea in procedentes del
a dog: a case intestino grueso
report” causadas por la
presencia del
Clostridium dificil.
Debido a la
correccion de la
microbiota
intestinal del
paciente posterior
al tratamiento.
Japén, | Niina et al. “Fecal Analizar los cambios en Enema Enfermedad Cambios en la
2020 microbiota el microbioma rectal Inflamatoria | composicion de la
transplantatio Intestinal tras el TMF Intestinal microbiota fecal
nas anew para la Ell canina. post TMF
treatment (Fusobacterium);
for canine junto a mejoras en
inflammatory los signos clinicos
bowel de la Ell (diarrea 'y
disease” vOmitos crénicos)
en todos los
perros
3 dias después
del protocolo.
Usa, Chaitman “Fecal Caracterizar las Enema Diarrea La consistencia
2020 et al. Microbial and diferencias en la rectal aguda fecal mejord
Metabolic consistencia fecal y la sustancialmente
Profiles in microbiota intestinal en con ambos
Dogs with perros con diarrea procedimientos,
Acute aguda tratados con sin embargo, el
Diarrhea TMF o metronidazol. indice de disbiosis
Receiving aumentoé
Either Fecal considerablement
Microbiota e en aquellos
Transplantati tratados con
on or Oral Metronidazol en
Metronidazol comparacion a de
e’ los perros
tratados con TMF,
en donde este
parametro
disminuyd
considerablement
e.
Italia, Berlanda “Faecal Evaluar la mejoria Céapsulas Enteropatia | El tratamiento con
2021 etal. Microbiome | clinica en un cuadro de orales cronica. TMF controlo
Transplantati enteropatia crénica eficazmente los
onasa luego de la aplicacion sintomas de la
Solution to del uso de TMF como enteropatia
Chronic tratamiento principal. cronica
Enteropathie (hematoquecia,
sin Dogs: A dolor abdominal y
Case Study vomitos) y redujo
of Beneficial
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Microbial

drasticamente la

Evolution” diarrea crénica.
Brasil, | Diniz et al. “Fecal Evaluar el tratamiento | Colonosco Diarreas Las pruebas post
2021 microbiota de diarrea crénica pia asociadas a tratamiento
transplantatio originada por Clostridium sugirieron
n via Clostridium difficile difficile (CDI) que el TMF no
colonoscopy mediante la utilizacion sélo tratd con
in a dog with del TMF. éxito la diarrea
Clostridioides asociada con la
(Clostridium) CDlI, sino que
difficile también
infection” no se aislé
nuevamente el
patogeno en el
tracto Gl de los
pacientes.
Usa, Collier et | “Investigating Evaluar la Enema Enfermedad Tras el muestreo
2022 al. fecal viabilidad de afiadir el rectal Inflamatoria | post aplicacion del
microbial TMF a la terapia Intestinal estudio, los perros
transplant as | esténdar (corticoides y que recibieron el
a dieta hipoalergénica) TMF redujeron la
novel therapy para perros con ElI. gravedad de la
in dogs with enfermedad al ser
inflammatory comparados con
bowel los resultados
disease: A obtenidos al inicio
preliminary del estudio,
study” mientras que los
perros que
recibieron placebo
no obtuvieron
resultados
positivos.
Usa, Gal et al. “One dog’s Determinar el efecto de | Colonosco Sindrome El TMF no tuvo
2021 waste is un unico trasplante de pia diarreico ningun beneficio
another microbiota fecal hemorragico clinico en cuanto
dog’s wealth: (TMF) en la agudo. a la signologia
A composicion del clinica del cuadro
pilot study of microbioma intestinal luego de un solo
fecal en perros con procedimiento.
microbiota Sindrome de diarrea Sin embargo, dio
transplantatio | hemorragica aguda de lugar a un cambio
n Nueva Zelanda y significativo en el
in dogs with Sudafrica. microbioma fecal
acute de los perros
hemorrhagic receptores de
diarrhea TMF hasta el mes
sindrome” después de
ocurrido.
Japén, Sugita et “Successful Determinar si un Unico | Colonosco | Enfermedad La terapia con
2021 al. outcome TMF durante el pia inflamatoria | clorambucilo junto
after a single tratamiento con Intestinal a un unico TMF
endoscopic clorambucilo es eficaz (Enteropatia | endoscopico en el
fecal para disminuir los no el colon disminuyd
microbiota signos clinicos y responsiva a | drasticamente los
transplantatio disminuir la disbiosis corticoides) | signos clinico Gl y
nin a Shiba intestinal en un cuadro corrigio la
dog with non- | de Ell no responsiva a disbiosis en el
responsive corticoides. perro. No se
enteropathy observandose
during recidivas del
cuadro ni
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the treatment

acontecimientos

with adversos una vez
chlorambucil” finalizado.
Colomb Pinilla'y “Trasplante Utilizar el TMF como Enema Parvovirus Se disminuyo el
ia, Florez. de microbiota | terapia complementaria Rectal tiempo de
2021 fecal en un al tratamiento hospitalizacién y
paciente con convencional del tratamiento,
parvovirosis Parvovirus canino. ademas de la
canina: sobrevida del
reporte de animal.
caso clinico”
Italia, Innocente “Machine Informar los efectos Capsulas | Enteropatias | Se demuestra que
2022 etal. Learning and clinicos del TMF en orales cronicas la aplicacion de
Canine perros con EC, analizar TMF en pacientes
Chronic el microbioma fecal con EC genera
Enteropathie antes y después de una mejoria
s: A New este, y comparar la clinica
Approach to composicién significativa luego
Investigate microbiana con la de de administrado el
FMT Effects” una poblacion sana. tratamiento segun
el indice de la
enteropatia
cronica canina
(CCECAI) (Ver
tabla 11), en
cuanto al
microbioma el
TMF mejora los
indices de
disbiosis
intestinal, aunque
al momento de
comparar la
riqueza de la
microbiota Gl con
respecto a los
pacientes de
control, esta sigue
estando
disminuida en su
composicion.
Brasil. Queiroz et “Uso de Uso de TMF como Enema Diarrea Reduccion de la
2022 al. transplante terapia adyuvante en rectal cronica post frecuencia de las
da microbiota casos de diarrea tratamiento heces
fecal em cronica refractaria a la convencional | yunaumento en
cades com terapia antimicrobiana a la infeccion | la consistencia de
diarreia convencional. por estas; junto a una
cronica apds parvovirosis mejoria en
parvovirose: el estado de
Relato de animo y el
dois casos” aumento de peso.
Italia, Cerquetell “Case Evaluar la mejoraria Céapsulas Enfermedad Mejoria en los
2022 aetal Report: Oral | clinica en el cuadro de orales Inflamatoria episodios de
Fecal diarrea crénica (Segun | congelada Intestinal distension
Microbiota el CIBDAI) y/o s abdominal y
Transplantati reducir/suspender la defecaciones
on in a Dog administracion de dolorosas; junto a
Suffering esteroides en el una disminucién
from paciente. en la clasificacion
Relapsing de CIBDAI (ver
Chronic tabla 10 en
Diarrhea— Anexos) para la
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Clinical Ell sin la
Outcome and necesidad de
Follow-Up” aumentar las
dosis de
corticoides.
Turquia Ural, K. “Fecal Reestablecer la Capsulas Dermatitis Se observo
, 2022 microbiota microbiota del intestino orales atopica disminucién e
transplantatio | en busqueda de aliviar incluso ausencia
n capsule la dermatitis atopica de prurito en los
therapy via canina (DAC) debido a perros tratados
oral route for la interaccién entre el con TMF, lo cual
combatting microbioma intestinal y se atribuye a la
atopic las enfermedades reposicion de la
dermatitis in dermatologicas diversidad de la
dogs” (homeostasis del microbiota
sistema inmunitario). intestinal.
Finlandi | Toresson “Clinical Describir los efectos Enema Enteropatias Tras el
a, 2023 etal. Effects of del TMF en 41 perros Rectal crénicas tratamiento 75%
Faecal diagnosticados con perros
Microbiota enteropatia cronica, sin disminuyeron los
Transplantati | respuesta satisfactoria signos clinicos, y
on as al tratamiento estandar. la mayoria de
Adjunctive ellos mostraron
Therapy in menos diarrea y/o
Dogs with se volvieron mas
Chronic activos. Los
Enteropathie perros con una DI
s-A mas severa
Retrospectiv (indicada por un
e Case indice de disbiosis
Series of 41 fecal muy
Dogs” elevado),
respondieron peor
al TMF que
aquellos perros
que presentaban
una DI més leve.
Japén, Sugita et “Pilot Caracterizar la Cépsulas Dermatitis Un Unico TMF oral
2023 al. evaluation of | microbiota intestinal de orales atopica redujo
a single los perros con significativamente
oralfecal dermatitis atopica las lesiones
microbiota caninay llevar a cabo cutaneasy el
transplantatio una evaluacion piloto prurito, y cambié
nfor canine de la eficacia de un la microbiota fecal
atopic unico TMF oral sobre €n perros con
dermatitis” los signos clinicos y la DAC. Estos
microbiota intestinal de resultados
los perros con atopia. sugieren que la
microbiota
intestinal

desempefia un

papel fundamental
en la patogénesis
de la DAC, y que
el TMF oral podria

Ser un nuevo

enfoque
terapéutico.

Fuente: Elaboracion propia
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4.2 PRESENTACION DE LOS RESULTADOS EN BASE A LOS OBJETIVOS
ESPECIFICOS:

A continuacion, se clasifico cada uno de los estudios pertenecientes a la presente revision
bibliografica de acuerdo a los OE propuestos. Esto con el fin de establecer una pauta

para caracterizar la técnica del TMF y su utilizacion.

4.2.1 DESCRIBIR LOS PRINCIPALES PROTOCOLOS MEDIANTE LOS CUALES SE
UTILIZA EL TRASPLANTE DE MICROBIOTA FECAL:

El presente gréfico (Ver figura 1) describe los principales protocolos utilizados para la
implementacion del TMF entre los 18 estudios seleccionados en el cuadro anteriormente

desarrollado (Ver tabla 5) segun lo planteado en el OE 1.

Figura 2: Principales protocolos para la utilizacién del trasplante de microbiota fecal
(TMF).

PROTOCOLOS PARA EL USO DE TMF:

= ENEMA RECTAL
3 = CAPSULA ORAL
COLONOSCOPIA

= SOLUCION ORAL

= ESOFAGOGASTRODUODE
NOSCOPIA

Fuente: Elaboracion propia

El andlisis de los estudios arrojo que la utilizacion de la es6fago-gastro-duodenoscopia y
la solucién oral como método de eleccion para la realizacion del TMF no es de primera
eleccion, ya que estos protocolos solo fueron empleados en un 5% de los estudios
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seleccionados. Mientras que la colonoscopia fue el protocolo que se utilizé en tres de los
diecinueve articulos analizados, es decir el 16%.

La cépsula oral y el enema rectal debido a su facilidad para ser implementados
(Chaitman, y Gaschen, 2021), son ambos los métodos mas empleados y explicados en
la literatura para la preparacion de la solucion fecal y posterior administracion del TMF,
alcanzando un total de 6 y 8 respectivamente de los articulos estudiados y analizados en

la presente revision bibliogréfica.

4.2.2 DESCRIBIR LAS PRINCIPALES PATOLOGIAS EN LAS QUE SE UTILIZA EL
TRASPLANTE DE MICROBIOTA FECAL:

En cuanto al OE 2, este busco describir cuales son las patologias en las que el TMF es

mayormente utilizado, para la cual fue desarrollado el siguiente grafico (Ver figura 2).

Figura 3: Principales patologias en las que se utiliza el trasplante de microbiota fecal
(TMF).

PATOLOGIAS EN LAS QUE SE UTILIZA EL
TRASPLANTE DE MICROBIOTA FECAL:

= ENFERMEDAD
INFLAMATORIA INTESTINAL

= PARVOVIRUS
ENTEROPATIA CRONICA

= DIARREA AGUDA

= INFECCION POR

CLOSTRIDIUM DIFFICILE
DERMATITIS ATOPICA

Fuente: Elaboracion propia
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La figura niamero 2 muestra como se analizé y clasific6 cada uno de los dieciocho
estudios, mostrando que el TMF se utilizé como terapia ya sea de eleccion o adyuvante
en seis patologias diferentes.

Dentro de las seis enfermedades, el trasplante de microbiota fecal se utiliz6 en dos
estudios que buscan dilucidar el efecto de este sobre los signos clinicos de la dermatitis
atopica canina (DAC), es decir en un 10% de los estudios que se analizaron.

Asi mismo el TMF se emple6 como método de eleccion para la realizacion de cuatro
estudios experimentales en enfermedades diarreicas, dos de ellos fueron en diarreas
agudas y los otros dos en cuadros asociados a infecciones por Clostridium difficile.

La enteropatia cronica y el parvo virus canino, son otras dos de las enfermedades para
las cuales el TMF se utilizé. De los dieciocho estudios que se seleccionaron, cada una
de estas patologias fueron objeto de estudio para tres de ellos.

En cuanto a la Ell, esta se destaco por ser la enfermedad a la cual se dedicé el mayor

numero de estudios, alcanzando un total de seis de los dieciocho articulos seleccionados.

4.2.3 DESCRIBIR LOS RESULTADOS DE LA UTILIZACION DEL TRASPLANTE DE
MICROBIOTA FECAL COMO TRATAMIENTO EN PACIENTES CANINOS (CANIS
LUPUS FAMILIARIS).

Finalmente, para el OE nimero 3 se buscé describir los resultados de cada uno de los
articulos que fueron seleccionados. Poniendo énfasis en las resoluciones finales tras la
utilizacién de la terapia con TMF para cada una de las afecciones nombradas en la figura
namero 2.

Los resultados variaron de acuerdo al protocolo utilizado y a la patologia que se buscé
tratar mediante el trasplante. Se lograron establecer cuatro grandes ejes de mejoria, en
donde los articulos analizados usaron uno o mas de estos para detallar si sus resultados
post TMF fueron satisfactorios o no.

Por un lado, se tienen los cambios observables en la microbiota fecal. Donde en cinco de
los dieciocho estudios, se interpretd que la mejoria de los pacientes se podia corroborar
mediante el enriqguecimiento en la totalidad de los microorganismos residentes en el

intestino. Como menciona Niina et al. (2019) la diversidad del microbioma fecal tras el
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TMF se asemeja bastante a la del microbioma fecal del perro donante sano antes del
TMF, en donde se destaca el incremento en el porcentaje de Fusobacterium encontrado
en las muestras tras los andlisis pertinentes, lo cual también se observa en el resto de
estudios. (Sugita et al., 2019; Niina et al., 2020; Gail et al., 2021; Sugita et al., 2023).

En cuanto a aquellos articulos que donde se habld de la mejoria en los signos clinicos
como medida para evaluar el éxito del TMF, se debe destacar que esto se analizd en
base a los signos clinicos propios para cada una de las patologias que se buscaba tratar
mediante el TMF. Como es el caso de Berlanda et al. (2021) el cual utilizé el TMF para el
tratamiento de la enteropatia de caracter cronico y demostré que luego de la aplicacion
de un solo trasplante el paciente mostré una mejoria progresiva, y que en el plazo de un
mes ya no presentaba episodios diarreicos, aunque esporadicamente se vieron
hematoquecia y vémitos de origen no alimentario. De la misma forma esta mejoria clinica
pudo ser medible en otras enfermedades tratadas como fueron: la Ell (Bottero et al., 2017;
Niina et al., 2019; Ayaka et al., 2020; Collier et al., 2022; Sugita et al., 2021; Cerquetella
et al., 2022), el parvovirus (Pinilla 'y Florez, 2021; Pereira et al., 2018), CDI (Sugita et al.,
2019) y la dermatitis atépica (Ural, 2022; Sugita et al., 2023).

El cambio en las heces se detall6 y menciono en tres estudios de los dieciocho (Sugita
et al., 2019; Chaitman et al., 2020; Queiroz et al., 2022), poniendo énfasis en los cambios
observables en la consistencia y la frecuencia de las heces, esto al compararlas antes y
después de recibido el protocolo completo de TMF.

Y por ultimo el restablecimiento del indice de disbiosis intestinal (ID), corresponde a una
prueba cuantitativa, basada en la realizacion de una reaccion de polimerasa en cadena
(PCR), la cual es muy utilizada en estudios clinicos, ya que es la Unica prueba validada
para evaluar la disbiosis del microbioma canino. El ID mide la concentracion de siete
grupos de bacterias intestinales (Ver tabla 8 en Anexos) que suelen estar alterados en
perros con patologias Gl o tras un tratamiento con antibioticos de amplio espectro (p.€j.,
tilosina, metronidazol, etc.), por lo tanto, es una buena vara para medir si el TMF fue
exitoso 0 no en su utilizacion, asi como fue percibido por sus autores en los siguientes
estudios que forman parte de la presente revision bibliografica (Chaitman et al., 2020;
Sugita et al., 2021; Innocente et al., 2022).
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5. DISCUSION

Los aspectos mas relevantes sobre la utilizacion del TMF y sus resultados, fueron
extraidos a partir de cada uno de los estudios y/o articulos seleccionados para el

desarrollo de la presente revision (Ver tabla 5).

5.1. PROTOCOLOS DE SELECCION DE DONANTES PARA LA REALIZACION DEL
TRASPLANTE DE MICROBIOTA FECAL:

El valor terapéutico del TMF y su empleabilidad en medicina veterinaria ha ido en auge
con el paso de los afios. Si bien los criterios para la obtencion de las muestras no se
encuentran estandarizados, podemos identificar ciertos criterios segun sea el laboratorio
implicado para su realizacion (Ver tabla 6 en anexos) (Chaitman y Gaschen, 2020). Ya
que, por ejemplo, existe un banco comercial de heces caninas en Oakland, USA. El cual
utiliza un enfoque que afirma que recolectan heces de "perros sanos, sin tratamiento con
antibioticos en los 6 meses anteriores, tienen microbiomas diversos y ricos en especies,
sin sobrepeso ni problemas conductuales”. (Animal Biome, 2022). Lo que evidencia la
necesidad imperante de tener protocolos estandarizados para la toma y procesamiento
de las muestras fecales y que a la vez puedan ser replicados facilmente en los centros

veterinarios a nivel global.

5.2. PRINCIPALES PROTOCOLOS UTILIZADOS PARA EL TRASPLANTE DE
MICROBIOTA FECAL:

Ahora bien, para la empleabilidad de las heces en el TMF estas deben ser procesadas
previamente a su utilizacion. Generalmente se emplean protocolos muy similares a los
revisados en humanos (Cammarota et al., 2017), los cuales se encuentran descritos
propiamente tal en la siguiente tabla (Ver tabla 7 en Anexos) (Chaitman y Gaschen, 2020;

Innocente et al, 2022).
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En general, se realiza por via oral o rectal, aunque, se puede afiadir que la solucion
preparada no solo se empleé como enema rectal, sino, que también se utilizé para la
realizacion del trasplante mediante colonoscopia, eséfago-gastro-duodenoscopia y
también como solucion oral.

La gran diferencia entre protocolos, radica en que aquellos realizados mediante capsulas
orales, tienen una duracién promedio de entre 21 a 30 dias en donde la dosis que se
empled fue de una capsula diaria (Berlanda et al., 2021; Cerquetella et al., 2022). Por
otro lado, los protocolos en donde se utilizé la solucion rectal como vehiculo para el TMF
fueron mas variables, ya que hay autores que utilizaron solo un trasplante (Chaitman et
al., 2020) mientras otros necesitaron mas de uno para obtener los resultados esperados
(Toresson et al., 2023).

En definitiva, la razén del por qué se utilizO mayoritariamente el enema rectal como
protocolo de eleccion se debe a que es un método que no requiere de procedimientos ni
instrumental muy especializado para obtener la solucion fecal, ademas que se puede
aplicar facilmente en entornos clinicos veterinarios sin la necesidad de preparacion previa

del paciente (Collier et al., 2022).

5.3. PRINCIPALES PATOLOGIAS EN LAS CUALES SE UTILIZA EL TRASPLANTE
DE MICROBIOTA FECAL:

Con respecto a las patologias que se buscé tratar mediante el trasplante, podemos decir
gue en su mayoria corresponden a enfermedades de origen Gl, sin embargo, en los
ultimos afios se ha investigado el uso del TMF en otras patologias, como lo es la
dermatitis atopica canina (Ural, 2022).

Asi es como en el estudio del 2022, Ural utiliz6 el TMF mediante cdpsulas orales, a razén
de un comprimido cada doce horas con el fin de demostrar su utilidad para disminuir la
signologia clinica atribuible al cuadro habitual de la DAC. Lo cual también fue replicado
un afio mas tarde en Japon en donde el TMF se extendio por 56 dias, demostrando
cambios significativos en las lesiones cutaneas y la disminucion del prurito (Sugita et al.,

2023), generando asi una nueva linea investigativa para la utilizacion del TMF.
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En lo que respecta a enfermedades Gl, el TMF se utiliz6 tanto para tratar enfermedades
agudas como cronicas. Dentro de las primeras podemos observar que en aquellos
estudios en donde se buscoé medir el efecto de este sobre diarreas agudas el éxito se
midié de diferentes formas, en 2020 Chaitman et al. compararon pacientes con DA
tratados mediante la terapia antibiética con metronidazol y otros mediante el TMF, para
luego comparar la mejoria de ambos grupos, la cual en este caso se observa mas
claramente al medir el ID. Mientras que Gal et al. (2021) realizaron un estudio sobre
pacientes caninos con DA asociada al sindrome diarreico hemorragico que no habian
respondido positivamente a la terapia convencional. Ambos estudios esperaban ver
resultados positivos en cuanto a la signologia clinica de la DA, sin embargo, las grandes
diferencias que se obtuvieron se centraban en el nivel de la riqueza de la microbiota
intestinal y el indice de disbiosis intestinal una vez terminada la terapia.

El TMF sobre cuadros diarreicos asociados al C. difficile tienen como particularidad que
en medicina humana se le reconoce como el tratamiento de eleccién para la CDI
recurrente (Borody et al. 2019). En los estudios citados para la revision primeramente se
establecid al Clostridium difficile como el agente patégeno causante del cuadro diarreico
cronico. Tanto en el estudio de Diniz et al. (2021) que realizaron lo realizaron via
colonoscopia y Sugita et al. (2019) que emplearon la terapia via solucion oral obtuvieron
resultados positivos. Lo que confirma que el TMF es un buen método terapéutico ante
una enfermedad ocasionada por esta bacteria y una alternativa menos invasiva que el
uso de metronidazol como antibioterapia de eleccion.

Mientras que en la enteropatia crénica (Peiravan et al., 2018) el TMF se ha abierto
espacio como una terapia alternativa para esta patologia cuando los métodos clasicos no
surten efecto. Mediante la aplicacion del indice de la enteropatia cronica canina
(Innocente et al., 2022). Esto nos permitié cuantificar en el estudio italiano guiado por
Berlanda et al. (2021) que el TMF controlé eficazmente los sintomas de la enteropatia
cronica, redujo drasticamente la diarrea en cuanto a consistencia y frecuencia, por lo
tanto, logré reducir drasticamente el CCECAI (Ver tabla 11) en ausencia de
inmunosupresores y/o antibioterapia. Mientras que Toresson et al., el presente afio
(2023) realizaron un estudio retrospectivo gue mostrd buenos resultados en cuanto a la

disminucién de los signos clinicos llegando incluso a la remision de la enfermedad,
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aunque, los perros con un ID mas severo respondieron peor al TMF que aquellos perros
que presentaban un ID mas leve. Lo que permite evidenciar como la alteracion de los
grupos bacterianos pertenecientes al ID (Ver tabla 8) esta en estrecha relacion con la
aparicidon de los signos clinicos clasicos de la enteropatia cronica.

La Ell se caracteriza por ser una enfermedad en donde el signo mas caracteristico de
esta es la diarrea cronica seguida de los vomitos de origen no alimentario (Omori et al.,
2017). Por ende, la implementacion del TMF busca resolver estos, para asi poder
disminuir efectivamente el indice de la enfermedad inflamatoria intestinal canina (CIBDAI)
(Niina et al., 2020). El tratamiento convencional para esta patologia consiste en un
protector gastrico, un antidiarreico, antibioticos y antiinflamatorios, lo cual a larga termina
generando problemas secundarios (Niina et al., 2019) lo que hace al TMF una alternativa
mMA&s segura ya que impide gran parte de estos efectos y a su vez aumenta la rapidez con

la que se resuelve el cuadro intestinal inflamatorio (Cerquetella et al., 2022).

5.4. RESULTADOS TRAS LA REALIZACION DEL TRASPLANTE DE MICROBIOTA
FECAL:

En referencia a los resultados, desde el 2017 a la fecha ha ido en auge en cuanto a su
estudio e implementacion en la medicina veterinaria, pasando de ser una terapia
meramente experimental a un tratamiento que puede ser ocupado de forma paralela al
tratamiento convencional o ser elegida como la terapia de eleccion.

Medir la mejoria de un paciente basdndonos en la signologia clinica es un método
bastante asertivo para calcular la efectividad del TMF, por ejemplo, Toresson et al. (2023)
lo hicieron para cuantificar el éxito de la terapia al aplicarla en perros diagnosticados con
EC, que presentaron antecedentes de signos clinicos Gl persistentes o intermitentes
durante un minimo de tres meses. Fueron seleccionados 41 perros entre uno y trece afios
de edad, con un indice CIBDAI de moderado a severo (Ver tabla 10). A estos perros se
les administro tres episodios de TMF via enema rectal, los cuales se espaciaron por 10 a
20 dias hasta completar el tratamiento. Terminado el protocolo, se observo una respuesta
clinica positiva en 75% de los perros, de los cuales 63% tuvieron una buena respuesta,

el 12% tuvieron una respuesta de corta duracién, mientras que 24% de los pacientes se
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mantuvieron sin respuesta (donde siete de ellos también presentaron efectos secundarios
no esperables, siendo la diarrea el mas importante de estos). En cuanto a los resultados,
se realiz6 un seguimiento de los pacientes de hasta 40 meses post TMF, para tener
registro del éxito de la terapia. Pasados estos meses se realizaron las pruebas necesarias
para determinar el ID de cada uno de los pacientes, pudiéndose comprobar que los signos
clinicos (diarrea y vomitos crénicos) disminuyeron ampliamente o derechamente no
volvieron a presentarse. Concluyendo que el trasplante de microbiota fecal parece ser un
tratamiento complementario valioso y efectivo en perros con esta patologia.

Por otro lado, la consistencia fecal fue el resultado medible para el estudio desarrollado
por Chaitman et al. (2020). En donde se tomaron 18 perros con DA, divididos en dos
grupos. 11 perros fueron tratados con TMF via enema rectal y un grupo de 7 perros se
tratd mediante el uso de metronidazol. La consistencia y frecuencia de las heces
comenzaron a normalizarse en ambos grupos pasado los 7 dias del tratamiento; la
diferencia se evidencio una vez el tratamiento alcanzo los 28 dias. En donde las heces
de los pacientes tratados con metronidazol volvieron a recrudecer, cambiando su
consistencia lo cual coincide con que, al realizar un muestreo de la composicion
bacteriana de las heces sobre este grupo, se mostré un aumento significativo del ID y la
abundancia de E. coli. Mientras que la abundancia de Faecalibacterium, un taxén
bacteriano asociado a un buen ID, aumenté numéricamente en el grupo tratado con TMF.
En definitiva, si bien los resultados para cada uno de los estudios se midieron de forma
diferente, hay un consenso en cuanto a un item en particular: el indice de disbiosis. El
cual demostré que los perros con una disbiosis intestinal mas severa (indicada por un ID
muy elevado), respondieron peor al tratamiento convencional que aquellos perros que
presentaban una disbiosis intestinal mas leve, pero que cuando fueron tratados mediante
el TMF, este fue capaz de devolver la riqueza de la microbiota y por tanto se obtuvieron
resultados mayoritariamente positivos. Marclay et al. (2022) lo confirmaron en el estudio
donde mide el impacto inmediato de la tilosina sobre el microbioma fecal en perros sanos,
disminuyendo rapidamente el ID. Mientras que por otra parte solo se pudieron detectar
diferencias minimas en la composicion de la microbiota en aquellos perros tratados

concomitantemente con el TMF.
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6. CONCLUSION

Tras el desarrollo y el posterior andlisis de los articulos para la presente revision
bibliografica se lleg6 a las siguientes conclusiones:

e El protocolo més utilizado para la realizacion del TMF corresponde al enema rectal,
debido a la baja complejidad para ejecutarlo al interior de la consulta veterinaria y
a gue no se requiere instrumental muy especializado para su realizacion.

e ElI TMF se emplea por lo general como terapia coadyuvante o de eleccion en
trastornos de origen gastrointestinal, obteniendo generalmente resultados
positivos en la recuperacion de pacientes con patologias como: enteropatias
cronicas, diarreas agudas, enfermedad inflamatoria intestinal y parvo virus entre
otras.

e El éxito en la utilizacién del TMF esta estrechamente relacionado con la riqueza
de la microbiota intestinal ya que los perros con un indice de disbiosis intestinal
aumentado, responden de peor forma al tratamiento que aquellos que presentan
un indice de disbiosis intestinal mas leve.

e EIl TMF se confirma como un tratamiento eficaz y beneficioso en caninos debido a
que la rapidez con la que logra la recuperacion de la microbiota intestinal en

comparacion a las terapias convencionales.
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8. ANEXOS

Tabla 5. Enfermedades y factores asociados con la disbiosis intestinal.

Insuficiencia pancreatica exocrina (IPE) Presencia de alimento no digerido en la luz del TG.

Enteropatias crénicas

La inflamacién intestinal favorece las condiciones
aerébicas y los cambios de pH en la mucosa.

Antibioticos de amplio espectro

Reducen concentracién intestinal de bacterias
anaerobias.

Farmacos antiacidos

Disminuyen la secrecién acida gastrica.

Anomalias anatémicas.

Estenosis, fistulas, diverticulos.

Trastornos de motilidad

Problemas en el peristaltismo.

Fuente: Adaptado de Ziese y Suchodolski, 2021.

Tabla 6. Criterios de seleccion recomendados para donantes fecales caninos.

Historia y examen
fisico

Perros en el rango de edad entre 1y 10 afios.

Preferiblemente sin antecedentes de viaje fuera del area local.

Sin problemas de salud en los Gltimos 6 0 12 meses.

Sin antecedentes de enfermedades gastrointestinales cronicas, alergias
y enfermedades inmunomediadas.

Sin terapia antibiética en los ultimos 12 meses.

Calendario de vacunacion al dia.

No tener sobrepeso o bajo peso (CC 3 de 5).

Consistencia fecal normal (Tipo 3 0 4 en escala de Bristol).

Examen de laboratorio

Hemograma y bioquimica sérica normales.

Negativo para 6vulos de parasitos en flotacién fecal.

Negativo para ooquistes de Giardia en la prueba fecal de flotacion fecal y
ELISA.

Evaluacion de la
microbiota fecal

indice de disbiosis fecal menor a 0

Fuente: Adaptado de Chaitman y Gaschen, 2020
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Tabla 7: Protocolos para la preparacion de la solucion fecal y posterior administracion de

trasplante de microbiota fecal en perros.

solucion salina
(proporcién 1:3) en una
bolsa mezcladora. El
filtrado se enmendd con
trehalosa al 5% y se
liofilizé durante 72 h.
Cada lote de capsulas
se prepara a partir de un
unico lote fecal utilizando
capsulas de tamafio 1
(200 mg) o tamafio 4
(100 mg).

Las capsulas se llenan
manualmente y se
almacenan a -80°C

hasta su uso.

kg, una
dosis de
200 mg
diarios.

e Perros <10
kg de peso
corporal, la
dosis era
de 100 mg

diarios.

Protocolo | Cantidad Preparacién Administracién Sedacion del | Atencién
fecal receptor posterior
al TMF
Solucién 2,5-5gde Mezclar heces frescas Via rectal mediante No es No
para heces por kg | (Maximo 6-12 h post la utilizacién de una | necesaria, alimentar y
enema. de peso defecacion) con 60 mL sonda o catéter, pero la restringir la
corporal del de NaCl al 0,9% y licuar | luego empujar la sedacion es actividad
receptor. hasta que las heces mezcla mediante beneficiosa del perro
sean homogéneas. una jeringa. para mantener | durante 4-6
Filtrar utilizando gasa u e 5-10mlde la calma del h después
otro método similar. Si solucion receptor del TMF,
se desea congelar, por kg de durante para
afadir glicerol (10 mL peso Y 30 min disminuir el
por 100 mL de solucién) corporal del | después del riesgo de
y almacenar a -80°C. receptor procedimiento. | defecacion.
Cépsulas | 1-2gde Las muestras fecales Una capsula diaria No es No son
orales. heces por kg | frescas (<6 h) son durante el tiempo necesaria. necesarios.
de peso congeladas a -20° C y requerido para el
corporal del enviadas al laboratorio. tratamiento.
receptor. Se homogeniza con e Perros >10

Fuente: Adaptado de Chaitman y Gaschen, 2020; Innocente et al., 2022
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Tabla 8. Grupos bacterianos incluidos en el indice de Disbiosis y como se altera su

concentracion en caso de disbiosis.

Grupo bacteriano

Alteracion en disbiosis

Faecalibacterium spp.

!

Turicibacter spp.

Blautia spp.

Fusobacterium spp.

C. hiranonis

Streptococcus spp.

E. coli

S| o | | «

Fuente: Adaptado de VetFocus, 2022.

Tabla 9. Sensibilidad y especificidad del indice de Disbiosis (ID) para las enteropatias;

un ID entre 0-2 representa un cambio moderado en la microbiota, mientras que si es

mayor que 2 el cambio es importante.

indice de disbiosis Sensibilidad IC (95%) Especificidad | IC (95%)
<0 0,82 0,73-0,88 0,91 0,84-0,96
0-2 0,74 0,65-0,82 0,95 0,89-0,98
>2 0,63 0,53-0,72 1 0,96-1,00
<0 0-2 >2

ID normal que indica que no se han
detectado cambios en la diversidad
global de la microbiota intestinal. Si
los grupos bacterianos individuales
estan fuera del intervalo de

referencia, esto sugiere una

disbiosis leve.

El ID esta ligeramente aumentada, ID aumentado significativamente, lo
lo que sugiere un cambio de leve a | que concuerda con un cambio en la
moderado en la diversidad general diversidad general de la microbiota

de la microbiota intestinal. intestinal

Fuente: Adaptado de VetFocus, 2022.
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Tabla 10. Evaluacién de los signos clinicos mediante el indice de enfermedad

inflamatoria intestinal canina (CIBDAI).

1.- Actitud/actividad Puntuacion:
2.- Apetito 0 = Normal
3.- VOomitos 1=_Leve .
! v Suma de las variables
4.- Consistencia de las deposiciones 2 = Moderado
5.- Frecuencia de las deposiciones 3 = Severo
6.- Pérdida de peso
0-3 4-5 6-8 9 o superior
Enfermedad clinicamente | Ell Leve Ell Moderada Ell Severa
insignificante

Fuente: Adaptado de Suchodolski et al., 2012.

Tabla 11. Evaluacién de los signos clinicos mediante el indice de la enteropatia cronica

canina (CCECAI).

insignificante

1.- Actitud/actividad Puntuacion:

2.- Apetito 0 = Normal

3.- VOomitos 1=Leve .
Suma de las variables

4.- Consistencia de las deposiciones 2 = Moderado

5.- Frecuencia de las deposiciones 3 = Severo

6.- Pérdida de peso

7.- Niveles de albumina

8.- Ascitis y edema periférico

9.- Prurito

0-3 4-5 6-8 9-11 >12

Enfermedad ECC Leve ECC Moderada ECC Severa EEC Muy severa

clinicamente

Fuente: Adaptado de Allenspach et al., 2007.
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