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Resumen

El distemper canino (DC, moquillo canino) es la enfermedad virica mas difundida en el mundo, altamente
contagiosa y letal de los caninos; no existe tratamiento, sélo tratamiento de soporte con antibidticos que van
dirigidos a la prevencion de infecciones bacterianas secundarias. Para el control de DC se recomienda la
inmunizacién por vacuna. En consecuencia; esta investigacion, se llevo a cabo con el objetivo de evaluar
el efecto inmunomodulador de la apitoxina natural, mediante picadura de abejas (Apis mellifera) como
coadyuvante al tratamiento de esta enfermedad. Una vez realizada la anamnesis, exploracion clinica y
fisica de los pacientes con sospecha de enfermedad, se utilizé el test para distemper y confirmaciéon por
serologia. La aplicacion de apitoxina, se realizoé cada 24 y 48 horas por tres dias, y la investigacion se llevo
bajo el método experimental completamente al azar, con un nivel de confianza de 95%. La titulacion de
Inmunoglobulina G (IgG) e Inmunoglobulina M (IgM) se determin6 con el método de inmunoturbidimetria.
Las variables como edad, sexo, peso (pequeiios < 8 kg, grandes > 8 kg), vacuna antimoquillo y etapa de la
enfermedad no tuvieron influencia en el nivel de las inmunoglobulinas; en cambio, en el analisis de ANOVA
los resultados reflejaron un incremento significativo de IgG a los 21 dias luego de la aplicacion de apitoxina
cada 48 horas, lo que nos lleva a sugerir esta alternativa como terapia coadyuvante para mejorar la respuesta
inmune en el tratamiento de soporte para DC.

Palabras clave: perro, inmunoglobulina G, inmunoglobulina M, moquillo.

Adjuvant treatment of canine distemper
with natural apitoxin

Abstract. Canine distemper (CD) is the most widespread and highly contagious viral disease in dogs
worldwide, with a high mortality rate. No specific treatment exists, only supportive care with antibiotics
aimed at preventing secondary bacterial infections. Vaccination is recommended for the control of CD.
Consequently, this study was conducted to evaluate the immunomodulatory effect of natural apitoxin
through bee stings (Apis mellifera) as an adjuvant in the treatment of this disease. Following anamnesis,
clinical examination, and physical assessment of suspected cases, a CD test and serological confirmation
were performed. Apitoxin application was administered every 24 and 48 hours over three days, using a
completely randomized experimental design with a 95% confidence level. Immunoglobulin G (IgG) and
Immunoglobulin M (IgM) titers were determined by immunoturbidimetry. Variables such as age, sex,
weight (small < 8 kg, large > 8 kg), distemper vaccination, and disease stage showed no influence on
immunoglobulin levels. However, ANOVA analysis revealed a significant increase in IgG levels 21 days
post-apitoxin application every 48 hours, suggesting this alternative as a potential adjuvant therapy to
enhance the immune response in CD supportive treatment.

Key words: dog, immunoglobulin G, immunoglobulin M.

INTRODUCCION o alimentos contaminados (Rebollar et al. 2020). Su
morbilidad varia entre 25 — 75% y la mortalidad alcanza 50
El distemper canino (DC) también conocido como — 90% (Marquez et al. 2006); el agente causal es un virus

moquillo o Carré, es la enfermedad virica mas difundida ARN de cadena negativa del género Morbilivirus, familia
en el mundo, altamente contagiosa y letal de los caninos; Paramyxoviridae (Calzada y Vasquez 2024). El DC se
se transmite por contacto directo, o por consumo de agua presenta como una enfermedad multisistémica que puede
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alcanzar el sistema nervioso central (SNC) (Mondino et
al. 2019); involucra tejido linfoide, piel, encéfalo, tracto
intestinal y respiratorio (Pinotti et al. 2009). En Ecuador,
la prevalencia de esta enfermedad puede alcanzar hasta el
50% como es el caso del canton Guayaquil con el 48,33%
con mayor indice de casos positivos en caninos machos no
vacunados (Barros 2015), por errores en los calendarios de
vacunacion o por la deficiente inmunizacion (Zambrano
2014). Hasta la fecha no se ha reportado medicamentos
antivirales para contrarrestar el DC, siendo lo mas
recomendable la vacunacion preventiva (Jensen et al.
2009, Cardenas y Moncada 2017), solo se da tratamientos
de soporte a las infecciones bacterianas secundarias
con antibidticos de amplio espectro (Bogdanchikova
et al. 2016), a pesar de ello en etapas tempranas se han
obtenido resultados favorables con el uso de ribavirina
(Elia et al. 2007), acidos fenolicos (Carvalho et al. 2013),
nanoparticulas de plata AgNPs (Bogdanchikova et al. 2016)
y en la medicina alternativa el uso de Fucoidan aditivo de
alimentos saludables, los cuales disminuyen la replicacion
del virus DC (Trejo et al. 2014).

Diversos estudios han reportado el uso de extractos
de plantas para contrarrestar algunos males caninos; por
ejemplo, la manzanilla (Chamaemelum nobile) como
alternativa contra las enfermedades periodontales en los
caninos (Medina-Arellano y Chang 2017), Artemisia annua
contra la Leishmaniosis canina (Tejada 2016); es por ello
que en la actualidad, en el estudio de medicina alternativa
surge el uso de productos de la colmena como el propéleo por
su contenido de: terpenos polisacaridos, acidos aromaticos,
polifenoles, ésteres de dcidos fendlicos, minerales, vitaminas
y aminoacidos, le confieren propiedades antifiingicas,
antibacterianas, inmunomoduladoras, anticancerigenas y
antivirales; en especial el extracto etanélico del propdleo
de abejas nativas mexicanas (Plebeia frontalis) que tuvo
efecto antiviral sobre el virus de DC cultivado en células
VERO (Dominguez et al. 2020); también se ha utilizado
en el tratamiento de enfermedad periodontal de caninos
domésticos, con los mejores resultados terapéuticos
sobre la asociacion bacteriana de Staphylococcus spp.
y Corynebacterium spp.; asi como Lactobacillus spp. y
Enterobacterias (Medina et al. 2021).

Ademas, en la hipdtesis neutrosofica para validar la
eficacia y seguridad del propdleo en el tratamiento de la
otitis bacteriana externa en caninos; realizada mediante
cuestionarios a expertos veterinarios, validan el uso del
propdleo con efectivad y seguridad, sin provocar efectos
secundarios en los pacientes, superando algunos de los
tratamientos convencionales con antibidticos (Cueva 2024).
Otro producto de la colmena utilizado en el tratamiento
de enfermedades musculoesqueléticas en perros es la
apitoxina, que propicid cambios positivos en la evolucion
funcional, y disminuyeron los signos de dolor. (Jaramillo y
Hidalgo 2024).

El veneno de las abejas (Apis mellifera) o apitoxina
y sus componentes han sido ampliamente estudiados
con respecto a su potencial para contrarrestar o mejorar
diversas enfermedades como: artritis reumatoide, esclerosis
multiple, lupus, afecciones del sistema nervioso, respiratorio
y enfermedades de tipo viral como herpes Zoster, herpes
genital (Ocampo 2017, Flores et al. 2019). También se ha
utilizado en gingivitis y periodontitis; la apitoxina contiene:

melitina, apamina, MCD, péptido 401, entre otros; y enzimas
como la fosfolipasa A, y hialuronidasa, que desencadenan
la respuesta inmune, actuando concomitantemente en el
proceso de neutralizacion del virus DC (Fatindez et al. 2011,
Pefia-Llontop et al. 2023). Por este motivo, la apitoxina
tiene valores curativos (Cantillo 2018), con propiedades
antiinflamatorias e inmunoldgicas que actian nivelando los
anticuerpos (Ocampo 2017).

La apitoxina tiene actividad antibacteriana contra
Borrelia burgdorferi, Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, Pseudomonas putida, Salmonella typhyimurium,
y agentes que causan caries dental; su actividad antiviral
se ha demostrado en ensayos in vitro e in vivo sobre virus
envueltos (Influenza A) y no envueltos (enterovirus-71);
también es responsable de inhibir la replicacion del VIH
(Pérez et al. 2023). Ademas, incrementa la produccion
de interferon, aumenta la circulacion, dilata los vasos
sanguineos, y acelera el metabolismo con un mayor aporte
de oxigeno, lo que ayuda a la regulacion de las alteraciones
del DC; igual al efecto producido por la histamina (Martinez
y Alvarez 2016, De la Torre 2020).

El control de enfermedades infecciosas con apitoxina,
puede validarse por su efecto estimulante del sistema
inmunolégico, por medio de inmunidad adaptativa tanto
humoral (IgG e IgM) como celular a través de linfocitos B
y T (Abbas et al. 2012), debido al efecto litico de la melitina
que se une a la superficie de las membranas celulares
alterando la integridad de las bicapas de fosfolipidos,
creando poros que pueden ocasionar lisis celular, con
actividad de tipo hemolitica, antimicrobiana, y antiviral,
formando pequefios complejos de poros que rompen la
envoltura protectora del virus, y atacando una parte vital de
su estructura (Alcala-Escamilla y Moguel-Ordofiez 2024),
como las glicoproteinas de envoltura, hemaglutinina y
de fusion, responsables del reconocimiento e ingreso del
virus a la célula blanco, siendo el principal objetivo de
los anticuerpos neutralizantes sintetizados en el sistema
inmune del organismo (Céspedes et al. 2010).

La fosfolipasa A, hidroliza los fosfolipidos libres y
asociados a membranas, convirtiéndolos en acidos grasos
y otras sustancias lipofilicas, que producen lesiones
tisulares y muerte celular por lisis, ademas estimula
las células dendriticas de los monocitos, que tienen un
papel fundamental en la respuesta inmune (Flores et al.
2019, Alcala-Escamilla y Moguel-Ordoéfiez 2024). En los
individuos alérgicos en el primer contacto con la apitoxina,
los alérgenos ingresan al organismo y son captados por
las células presentadoras de antigenos, como las células
dendriticas, linfocitos B y monocitos o macréfagos,
para presentarlos a los linfocitos CD4 (Th). Los Th se
diferencian en Th2 que liberan citoquinas (IL-4, IL-13), y
activan a las células B de memoria liberando anticuerpos
IgE para unirse a receptores de alta afinidad (FceRI) en la
superficie de los mastocitos o de los basofilos (Gebhardt
2021). En un segundo contacto; el alérgeno se une a estos
receptores FceRI cargados de IgE, activando los mastocitos
que poseen dos actividades inmunoldgicas antagénicas: en
cantidades elevadas inhibe la degranulacion de mastocitos,
¢ inhiben la liberacion de histamina, y actia como agente
antiinflamatorio; sin embargo, en bajas concentraciones
provocalaliberacion de mediadores inflamatorios (histamina,
prostaglandina D2, heparina), dando lugar a la reaccion
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alérgica de tipo 1 (Gebhardt 2021, Alcala-Escamilla y
Moguel-Ordofiez 2024). En este contexto; una abeja obrera
(A. mellifera) es capaz de inyectar entre 0,15 y 0,30 mg
de apitoxina durante una picadura, siendo la dosis (LD 50)
de veneno liofilizado y purificado en ratones, 2,5 a 2,8 mg
kg!yla(LD100) 6 mg kg por via endovenosa (Pena et al.
2006, Bucio-Villalobos y Martinez-Jaime 2019).

Al no disponer de suficientes estudios clinicos sobre
el uso de la apitoxina en el tratamiento del DC, el objetivo
principal de esta investigacion es evaluar el efecto inmuno-
modulador de la apitoxina, mediante picadura de abejas (4.
mellifera) como coadyuvante al tratamiento del DC.

MATERIALES Y METODOS

Ubicacion del estudio. El estudio se realizo en un
Centro Médico Veterinario con caninos en consulta de los
barrios urbanos y rurales de la Parroquia Juan Montalvo del
Canton Latacunga en la Provincia de Cotopaxi, Ecuador.

Poblacién y muestra. Para esta investigacion se
extrajo 60 muestras sanguineas de perros con DC, de 300
caninos domésticos mestizos que llegaron a consulta con
sintomatologia compatible a la enfermedad entre agosto y
diciembre del 2021. El tamafio muestral se calculd mediante
la formula de muestras finitas (Aguilar 2005):

Donde:

n=tamafio de la muestra

N= 300 (tamaifio de la poblacion)

a= 0,5 (desviacion estandar de la poblacion)
7= 1,96 (nivel de confianza)

e= 0,05 (error experimental)

Tabla 1. Tabla de frecuencia de las variables del ensayo.

Toma de muestras.

Aspectos éticos. El estudio fue realizado acorde
a la resolucion del Comité Cientifico de la Universidad
Técnica de Cotopaxi (Caso Etica de la Investigacion y del
Aprendizaje: CC:003). Considerando los conceptos de las
cinco libertades y las tres R, como base para el estudio y
mejoramiento del bienestar animal en la experimentacion
con animales; para el ensayo se utilizé un nimero reducido
de muestras, un profesional conocedor del procedimiento,
manipulacion, obtencion de muestras e inoculacion de
apitoxina. En consecuencia, esta investigacion no genero
problemas de mortalidad en los caninos tratados; ademas,
los procedimientos fueron autorizados por los propietarios
de los animales.

La informacion de cada paciente se registré en una
ficha clinica individual; se realiz6 la anamnesis, exploracion
clinica y fisica de los caninos con sospecha de enfermedad,
permitiendo establecer un diagnéstico presuntivo y el uso
de una prueba rapida para Distemper, con secrecion nasal
u ocular en unos casos y en otra sangre. Los 60 perros
muestreados se establecieron en tres grupos de 20 animales
de acuerdo a: edad (1 — 12 meses, 12 -24 meses y mas 24
meses), sexo (hembras y machos), peso (pequefnios < 8 kg,
grandes > 8 kg), vacuna antimoquillo una dosis (15 machos
y 6 hembras); dos dosis (6 hembras), y etapas: subclinica
de la enfermedad, con fiebre (40 — 41 °C), decaimiento,
pérdida de apetito transitorio, conjuntivitis con secrecion
serosa; asi como, en etapa multisistémica, con fiebre
intermitente, tos, deshidratacion leve (4 — 6%) y moderada
(6 — 8%), pérdida de apetito, diarrea, vomito en unos casos,
y secrecion oculonasal mucopurulenta.

Variables Valores cuantitativos Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
1-12 meses 24 0,40
Edad 12-24 meses 18 0,30
Mas de 24 meses 18 0,30
Total 60 . 1,00
Machos 24 0,40
Sexo Hembras 36 0,60
Total 60 . 1,00
Sin vacunas 33 0,55
Vacunas 1 sola vacuna 21 0,35
2 vacunas 6 0,10
Total 60 . 1,00
Pequetio 35 0,58
Peso Grande 25 0,42
Total 60 . 1,00
Multisistémica 15 0,25
Etapa del D. canino Subclinica 45 R 0,75“
Total 60 . 1,00

Todos los grupos: Grupo TO, Grupo T1 y Grupo
T2 recibieron tratamiento convencional con antibidtico
de amplio espectro (Kamakosin 0,2 ml kg'), mucolitico,
fluidoterapia y vitaminas del complejo B de acuerdo con
el peso. El Grupo TO fue el de control; el Grupo T1 y el

Grupo T2, recibieron apitoxina natural mediante picadura
de abejas disponibles en apiarios del lugar: dos abejas (0,6
mg) en caninos pequefios y tres abejas (0,9 mg) en caninos
grandes los dias 1,2,3 (T1 cada 24 h), y los dias 1,3,5 (T2
cada 48 h). La aplicacion de los piquetes, se realizo de
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forma manual, sujetando las abejas en contacto con el area
ventrocaudal del paciente, a los lados de la linea alba y bajo
el ombligo. Considerando que la piel a los lados de la linea
alba, en su tercio caudal, es delgada, con irrigacion de la
epigastrica superficial y menor sensibilidad, siendo el lugar
mas aconsejable para diferentes practicas en la medicina
veterinaria (Morales 2009).

Las muestras de sangre se tomaron el dia 0 antes
del tratamiento y el dia 21 después del tratamiento; para
su recoleccidn, se rasurd el antebrazo, se desinfectd con
alcohol al 70% la zona de puncién con una torunda de
algodon, y se extrajo de 3 —4 ml de sangre mediante el uso
de jeringuilla con aguja 22G x 1 1/4. La sangre extraida se
depositd en tubos Vacutainer tapa Roja sin anticoagulante,
con su respectiva identificacion. El traslado se llevo a
cabo en una nevera portatil a 4 °C hasta el laboratorio para
determinar los niveles de IgG e IgM mediante el método
de inmunoturbidimetria, a una longitud de onda de 340
nm en un fotometro semiautomatico, marca HUMAN,
modelo HUMALYZER PRIMUS, SERIE 604827; para la
ejecucion del analisis, se utilizo 2 kit de 50 determinaciones
tanto para IgM como para IgG, con reactivos de la casa
comercial SPINREACT.

Factores en estudio. Inmunoglobulina G (IgG) ¢
Inmunoglobulina M (IgM) dia 0 y 21 luego de aplicada la
apitoxina.

Diseiio experimental. El analisis de varianza (ANOVA)
se realizo en un disefio experimental completamente al
azar, con el valor de p<0,05, error experimental de 5% de
significancia y un nivel de confianza del 95%, seguido de una
prueba de Tukey post hoc, mediante el uso del programa R (R

Core Team 2022) con los paquetes “openxisx” (Schauberger
y Walker 2023) “emmeans” (Lenth et al. 2024) “ggplot2”
(Wickham 2016).

RESULTADOS Y DISCUSION

En esta investigacion; de los 60 caninos en estudio,
el 45% de individuos recibieron vacunacion antimoquilo,
y solo el 10% de estos, habrian recibido la segunda dosis
de refuerzo, pero no garantizaron que se la aplico en el
tiempo estipulado, es decir entre 15 y 30 dias de la primera
vacuna, como es sugerido por Rubio et al. (2018) quienes
sefialan que el intervalo entre las vacunaciones no deben
ser menores de 15 dias ni mayores a 30 dias, lo que nos
hace suponer que el individuo no desarrollo inmunidad
contra el DC.

Por otro lado, los animales se dividieron en dos grupos
segun el peso: los caninos pequefos se los considerd a
aquellos cuyo peso era menor a 8 kg y un peso mayor a
8 kg los caninos grandes. Esta division se realizd bajo el
criterio de la LD100 de la apitoxina (6 mg kg') por via
endovenosa, y cuando el rango de toxicidad en una reaccion
no inmunolégica depende de la dosis del veneno; desde una
reaccion insignificante, hasta la muerte (Pena et al. 2006).
En nuestro estudio se aplico entre el 10 y 15% de apitoxina
respectivamente, porcentaje con el cual los individuos no
presentaron reacciones alérgicas.

Asimismo, en las variables edad, sexo, vacunas, peso
y etapa de la enfermedad, a pesar de presentarse en distintos
porcentajes (Tabla 1) no tuvieron influencia significativa
en la titulacion de IgG e IgM durante el estudio, como se
observa en la Tabla 2.

Tabla 2. Valores del Chi cuadrado de las variables del ensayo.

Variables Chi cuadrado Grados de libertad Valor de p
IgG dia 0
Edad 5,09 6 0,53
Sexo 1,73 2 0,42
Vacunas 2,18 4 0,7
Peso 70,74 4 0,69
Etapa 3,051 2 0,22
IgG dia 21
Edad 4,03 6 0,67
Sexo 2,18 2 0,34
Vacunas 0,93 4 0,92
Peso 15,92 4 0,26
Etapa 4,62 2 0,10
IgM dia 0
Edad 5,12 6 0,52
Sexo 2,2 2 0,33
Vacunas 3,37 4 0,50
Peso 21,34 4 0,87
Etapa 0,84 2 0,66
IgM dia 21
Edad 5,34 6 0,50
Sexo 0,18 2 0,91
Vacunas 2,88 4 0,58
Peso 2,07 4 0,50
Etapa 2,71 2 0,26
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E1 DC es de distribucion global, altamente contagioso
y letal de los caninos; caracterizado por dafiar la inmunidad
innata y adaptativa desde el inicio del cuadro infeccioso,
y debido a la inexistencia de protocolos terapéuticos
estandarizados y mas atn, de antivirales especificos,
los tratamientos actuales persiguen controlar el cuadro
multisistémico de la enfermedad (Céspedes et al. 2010,
Rebollar et al. 2020). Por ello, el uso de apitoxina y su
compleja mezcla de bioactivos (péptidos, enzimas y
compuestos de bajo peso molecular), con sus principales
alérgenos como fosfolipasa A, hialuronidasa y melitina,
son los que desencadenan la respuesta inmune que actiian
concomitantemente en el proceso de neutralizacion del
virus DC (De la Torre 2020, Pefia-Llontop et al. 2023).

La respuesta positiva de la aplicacion de apitoxina en
esta investigacion se observa en la Tabla 3, en la cual la
concentracion de IgG es significativa (p=0,04). Al observar
la concentracion de IgG en el dia cero no presenta variacion
con un valor promedio de 6,4 gL'!; mientras que la IgG a
los 21 dias del tratamiento el grupo de control disminuy6
aproximadamente un 0,5 gL', en cambio en el Tratamiento
1 y 2 la IgG se increment6é en promedio 1,0 y 2,8 gL,
respectivamente, a pesar de que en este ultimo, la apitoxina
fue aplicada cada 48 horas; este incremento significativo
de 35% comparado con el control supone un desarrollo de
inmunidad ante la presencia de DC, similar a lo reportado
por Cruz Barajas (2023), quien sefiala que, el incremento
de IgG es una respuesta positiva contra el virus del DC
encontrando valores y comportamiento similar en perros
que han sido vacunados con el refuerzo anual. De igual
manera, Bergmann et al. (2021), sefialan en su reporte un
comportamiento similar de la IgG luego de la aplicacion
de la vacuna contra DC, en el grupo de caninos con peso
mayor a 30 kg, de edad adulta y sin refuerzos previos.

Asimismo, De la Torre (2020), y Alcala-Escamilla y
Moguel-Ordofiez (2024) sugieren que la recuperacion de los
animales con DC podria explicarse por los efectos funcionales
de la apitoxina que incrementa sus defensas, ejerciendo
influencia sobre la actividad del sistema hipofiso-
suprarrenal, estimulando la produccién de anticuerpos
y algunas funciones de las endorfinas sobre el sistema
endocrino de las células T del timo, del interferon, y
prostaglandinas que determinan una reaccion alérgica tipo
1 en los caninos con liberacion sostenida de histamina en

subcutaneo sin edema de glotis; asi como, el mecanismo de
accion de los componentes de la apitoxina sobre las bacterias
que destruyen la pared celular, cambiando la permeabilidad
de membrana, que permite fuga del contenido celular y
bloquea la actividad metaboélica, provocando la muerte
celular. Ademas, Castillo et al. (2024), coinciden en que
el efecto estimulante de la apitoxina sobre el sistema
inmunologico de los perros se manifiesta en la formacion de
c¢lulas multinucleares, monocitos, macréfagos, linfocitos
TyB.

Por otro lado, la concentracion de la IgM no presento
diferencias significativas entre los tratamientos, a pesar del
incremento en promedio de 20% entre el dia cero y el dia
21. Estudios en caninos con moquillo canino, mediante
técnicas de inmunofluorescencia directa (IFD) e indirecta
(IFI), sostienen que ante la exposicion natural al virus DC,
el sistema inmunoldégico produce anticuerpos IgM como
respuesta temprana en fase aguda de la enfermedad hasta
las 2 semanas, y una titulacion de IgM mayor o igual a
1:20 indica que se ha producido contacto con virus campo;
en estos casos la determinacion conjunta de IgG aporta
informacion sobre el grado de proteccion del animal y su
posible evolucion (Laboratorio Albéitar 2011); es decir, que
el organismo animal produce titulos de IgG en respuesta a
la exposicion pasada o presente del virus (Greene y Appel
2000).

Ante lo cual, Saltik y Kale (2020) sostienen que
la presencia de IgM ¢ IgG especificas de la proteina N
viral en perros callejeros infectados naturalmente, el
sistema inmunoldgico puede estar inmunosuprimido
en las infecciones por DC, y es dificil diagnosticar la
enfermedad so6lo con el hallazgo de IgM; sin embargo, una
seroconversion que muestra la presencia de IgM especifica
del virus con respuesta de IgG negativa, indica una
infeccion viral primaria y la deteccion de IgG especifica en
una muestra de suero sanguineo de un perro no vacunado
indica que ha estado expuesto al virus en el pasado,
coincidiendo con otros estudios que las propiedades de la
apitoxina y sus componentes producen efectos terapéuticos
en diferentes enfermedades infecciosas, estimulando el
sistema inmunologico y, regulando la respuesta inmune
(Hwang et al. 2015), como se refleja en los resultados de
nuestro estudio.

Tabla 3. Valor referencial, Media de los tratamientos con el error estandar (n=20) y el valor de p del Analisis de Varianza
(ANOVA) examinando los efectos de la Apitoxina (aplicaciones cada 24 y 48 horas) y su interaccion en los valores de

IgGelgMaldiaOy 21.

Tratamiento Valor Referencial gL Testigo Aplicacién cada 24h Aplicaciéon cada 48 h Valor de p

IgG dia 0 5-17 6,5+ 0,9 6,1°+£0,6 6,6+ 0,6 0,87
IgM dia 0 0,7-2,7 1,3+ 0,2 1,4+ 0,2 1,6°+0,3 0,77
IgG dia 21 5-17 6,00+ 0,9 7,00+£0,7 9,3*+0,9 0,01

IgM dia 21 0,7-2,7 1,82+0,2 1,6+ 0,2 1,98+£0,2 0,29

Nota: Letras diferentes indican diferencias significativas (p<0,05).

CONCLUSIONES

Conlosresultados de este estudio es posible determinar
el efecto de la apitoxina a través del tiempo de aplicacion,
lo cual se refleja en los niveles de inmunoglobulinas, y
en la recuperacion del estado de salud de los individuos.
Las variables como raza, edad, sexo, nimero de vacunas

antimoquillo y las etapas del DC no reflejaron significancia
al no tener correlacion con el desarrollo inmunolégico de
los animales durante la intervencion con la apitoxina en el
curso de la enfermedad.

Por otro lado, en el contexto del sistema inmunoldgico,
el rol de las células dendriticas no se conoce del todo para
el virus DC en perros domésticos; Sin embargo, mientras
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no se pueda demostrar dicho efecto modulador sobre las
c¢lulas dendriticas caninas in vitro, el efecto terapéutico de
la apitoxina en esta investigacion se limita a la evaluacion in
vivo de pacientes infectados de manera natural. Restriccion
que obedece a un area de la inmunologia veterinaria poco
abordada en la actualidad.

Por tanto, la aplicacion de apitoxina como
coadyuvante al tratamiento de soporte con antibidticos
de amplio espectro es positivo para mejorar la respuesta
inmune en el control y tratamiento del moquillo canino,
sin ocasionar dafios colaterales en los pacientes, sugiriendo
el uso de la apitoxina natural como un complemento a los
tratamientos convencionales usados ante la presencia DC
en los perros domésticos;
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