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Resumen

El estudio asume su relevancia técnica al interior de la medicina veterinaria, a causa de
que las bacterias del género Mycoplasma imponen la exigencia de un abordaje clinico
diferenciado seglin el sistema afectado. De tal manera que la investigacion, desarrollada
bajo la metodologia de scoping review y siguiendo los estdndares PRISMA-ScR, otorga
la viabilidad para establecer una relacién de orden directo entre especies especificas y
diversos sindromes clinicos. Por consiguiente, la revision de la literatura publicada entre
2000 y 2025 permite identificar que la patogenicidad de este microorganismo elude ser
uniforme, manifestdindose con mayor severidad al interior de los componentes

respiratorios y hematoldgicos (PubMed, Google Scholar y SciSpace).

En efecto, a razon de esto, los resultados evidencian que Mycoplasma cynos se asocia de
forma principal mediante las enfermedades de orden respiratorio, consolidandose bajo la
figura de un patdgeno clave al interior del complejo respiratorio infeccioso canino. De
este modo, su presencia suele identificarse en situaciones de coinfeccion, lo cual agrava
el cuadro clinico del paciente. Por otro lado, especies tales como Mycoplasma
haemocanis 'y Candidatus Mycoplasma haematoparvum presentan una vinculacion
estrecha mediante la anemia hemolitica, especialmente durante los instantes en que el

individuo se encuentra inmunocomprometido o ha sido sometido a esplenectomia.

Por tal razon, el diagnostico de nivel preciso se constituye bajo la forma de un factor
fundamental, destacando el uso de técnicas de caracter molecular como la PCR y la

gPCR por su alta especificidad frente hacia los métodos tradicionales. No obstante, la



evidencia sobre las afecciones de orden ocular y oral continta siendo limitada, sugiriendo
que la deteccion del microorganismo en estos tejidos posee la facultad de corresponder a
una colonizacion simple y elude necesariamente representar una enfermedad de nivel

activo.

Por tanto, en definitiva, se concluye que el género Mycoplasma desempefia un papel
clinico de caracter sustancial al interior de la patologia canina, aunque persisten vacios de
conocimiento en diversos sistemas organicos. Por ello, la generacién de evidencia de
nivel actualizado se identifica bajo la figura de una necesidad con el proposito de orientar
futuras investigaciones y mejorar los protocolos de tratamiento. En consecuencia, el rigor
metodoldgico aplicado garantiza que el estudio aporte criterios de orden técnico para la
practica clinica, favoreciendo mediante este ejercicio una gestion mas efectiva de las

infecciones por micoplasmas en la poblacion canina.

Palabras clave: Mycoplasma, Dogs, Hemolytic Anemia, Respiratory Tract Diseases



1. Pregunta orientadora de la bisqueda

Las infecciones por bacterias del género Mycoplasma constituyen un desafio diagndstico
y clinico en medicina veterinaria canina debido a la singular biologia de estos
microorganismos y a la complejidad de su interpretacion en el contexto clinico. Los
Mpycoplasma son bacterias de tamafio reducido, carentes de pared celular, lo que las ubica
entre los organismos de vida libre mas pequefios conocidos. Esta caracteristica no solo
condiciona su resistencia intrinseca a los antibidticos B-lactdmicos, sino que también
favorece una notable plasticidad morfoldgica y una estrecha dependencia metabdlica del
huésped, derivada de su genoma altamente reducido y de su necesidad de obtener
esteroles y otros nutrientes esenciales a partir del ambiente hospedador (Chalker et al.,
2004). Estas adaptaciones han permitido su establecimiento en diversos nichos
anatomicos del perro, incluyendo el tracto respiratorio, el sistema hematopoyético, el

aparato reproductor y, en menor medida, las mucosas ocular y oral.

La importancia clinica de los Mycoplasma caninos ha sido motivo de discusion durante
décadas. A diferencia de otros patdogenos bacterianos, varias especies pueden detectarse
en animales clinicamente sanos, particularmente en las vias respiratorias superiores, lo
que dificulta establecer con claridad cuando su presencia representa colonizacion
comensal, infeccidon activa o participacion directa en un proceso patoldégico (Rosendal,
1973; Chalker et al., 2004). Esta dualidad entre comensalismo y patogenicidad ha
condicionado histoéricamente la interpretacion de los hallazgos microbiologicos y ha

generado incertidumbre respecto a su verdadero papel en multiples sindromes clinicos.



El desarrollo y la incorporacion de herramientas moleculares, especialmente la reaccion
en cadena de la polimerasa (PCR) y la PCR cuantitativa en tiempo real (qQPCR), han
transformado sustancialmente el estudio de estos microorganismos. Estas metodologias
han incrementado la sensibilidad y especificidad diagnosticas, permitiendo la deteccion,
identificacion y cuantificacion precisa de especies de Mycoplasma en diversas muestras
clinicas. Asimismo, han facilitado una mejor comprension de la epidemiologia, la
distribucién anatoémica y las asociaciones clinicas de estos agentes en la poblacion canina
(Dong et al., 2023). No obstante, la elevada sensibilidad de estas técnicas también ha
puesto de manifiesto la necesidad de interpretar los resultados en conjunto con la
presentacion clinica, los hallazgos complementarios y el conocimiento de la ecologia

microbiana del huésped.

Desde el punto de vista clinico, los Mycoplasma caninos se asocian principalmente con
dos grandes grupos sindrémicos. El primero corresponde a las infecciones respiratorias,
donde Mycoplasma cynos destaca como la especie con mayor respaldo epidemiologico y
experimental, particularmente en el contexto de la enfermedad respiratoria infecciosa
canina y la neumonia. Diversos estudios han demostrado una asociacion significativa
entre esta especie y las enfermedades del tracto respiratorio inferior, especialmente en
perros jovenes o en ambientes de alta densidad poblacional (Jambhekar et al., 2019;
Hong et al., 2012; Williams, 2025). Otras especies, como M. canis, M. spumans 'y M.
edwardii, también han sido aisladas del tracto respiratorio, aunque su relevancia
patogénica permanece menos definida y, en algunos casos, controvertida (Kou et al.,

2025; Rosendal, 1973; Jambhekar et al., 2019).
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La patogenia respiratoria de estos microorganismos se sustenta en su capacidad para
adherirse firmemente al epitelio ciliado mediante adhesinas especializadas, alterar la
funcion mucociliar e inducir una respuesta inflamatoria local. Esta interaccion favorece el
dafio epitelial y crea un ambiente propicio para la instauracion de infecciones secundarias
por otros agentes bacterianos y virales, lo que explica su frecuente participacion en
cuadros respiratorios polimicrobianos (Chandler et al., 2002; Kirchner et al., 1990). Esta
complejidad etioldgica hace indispensable evaluar el papel de Mycoplasma dentro de un

contexto sindromico mas amplio.

El segundo grupo corresponde a las infecciones hemadticas causadas por los
hemoplasmas, particularmente Mycoplasma haemocanis y Candidatus Mycoplasma
haematoparvum. Estos microorganismos se adhieren a la superficie eritrocitaria,
provocando alteraciones estructurales y antigénicas que desencadenan hemdlisis, anemia
regenerativa y, en algunos casos, destruccion inmunomediada de eritrocitos. La
enfermedad suele ser més grave en perros esplenectomizados, inmunosuprimidos o con
enfermedades concomitantes, aunque también se han documentado casos en animales
inmunocompetentes (Kim et al., 2020; Pitorri et al., 2012; Rosanna et al., 2020;

Sharifiyazdi et al., 2014; Gallouj, 2022).

Aunque las manifestaciones respiratorias y hemoliticas representan los cuadros mejor
caracterizados, la literatura también ha descrito la presencia de Mycoplasma en
superficies oculares y cavidad oral. Sin embargo, la evidencia disponible en estos

sistemas es considerablemente mas limitada, y en muchos casos resulta dificil discernir si
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estos hallazgos corresponden a colonizacion transitoria, microbiota habitual o
participacion etioldgica en procesos inflamatorios locales (Rosendal, 1973). Esta escasez
de informacién resalta la necesidad de una evaluacion critica y sistematica de la

evidencia existente.

En este contexto, la diversidad de especies involucradas, la variabilidad de sus
manifestaciones clinicas y las limitaciones inherentes a los métodos diagnosticos
tradicionales y moleculares plantean importantes retos para el clinico y el investigador.
Por ello, resulta fundamental sintetizar criticamente la informacién disponible para
establecer con mayor precision la relevancia clinica de estos microorganismos y

optimizar las estrategias diagnosticas en la practica veterinaria.

Asi, la presente revision tiene como objetivo responder la siguiente pregunta de
investigacion: ;Cudal es la evidencia disponible sobre los sindromes clinicos hemoliticos,
respiratorios, oculares y orales asociados a infecciones por Mycoplasma en perros, y
cuales son los enfoques diagnosticos utilizados para su identificacion e interpretacion
clinica? A través de esta sintesis, se busca integrar el conocimiento actual, identificar
vacios en la literatura y proporcionar un marco conceptual robusto que oriente tanto la

toma de decisiones clinicas como el desarrollo de futuras investigaciones.



12

2. Metodologia de busqueda de la informacion

2.1 Disefio del estudio

Este estudio constituye una scoping review (ScR) orientada a mapear, caracterizar y
sintetizar la literatura disponible sobre los sindromes clinicos asociados a infecciones por
Mycoplasma en perros y gatos, con énfasis en afecciones hemoliticas, respiratorias,

oculares y orales.

La revision se desarrolld siguiendo las recomendaciones de la PRISMA Extension for
Scoping Reviews (PRISMA-ScR), integrando ademés el marco metodoldgico clasico
propuesto por Arksey y O’Malley y las directrices actualizadas del Joanna Briggs
Institute para la conduccion de scoping reviews (Arksey & O’Malley, 2005; Peters et al.,

2020).

La eleccion de una scoping review respondié a la heterogeneidad de los disefios de
estudio, los métodos diagndsticos y los niveles de interpretacion clinica presentes en la
literatura sobre Mycoplasma en animales companeros. Mas que evaluar efectos o
establecer relaciones causales, el objetivo fue explorar el alcance y la naturaleza de la
evidencia existente, identificar patrones recurrentes y sefalar brechas de conocimiento
relevantes para la practica clinica veterinaria y la investigacion futura (Arksey &

O’Malley, 2005; Pham et al., 2014).
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2.2 Pregunta de investigacion

La revision se estructur6 a partir de la siguiente pregunta de investigacion amplia:

“¢Cudl es la evidencia disponible sobre los sindromes clinicos hemoliticos, respiratorios,
oculares y orales asociados a infecciones por Mycoplasma en perros y cudles son los

enfoques diagnosticos utilizados para su identificacion e interpretacion clinica?

Esta formulacion permitié capturar tanto estudios centrados en enfermedad clinicamente
manifiesta como aquellos en los que la deteccion de Mycoplasma se reportd en contextos

de coinfeccidn o colonizacion.

2.3 Criterios de elegibilidad

2.3.1 Poblacion

Perros (Canis lupus familiaris).

2.3.2 Concepto

Sindromes clinicos que afectan los sistemas hematoldgico (hemolisis/anemia),
respiratorio, ocular y oral/orofaringeo, descritos en asociacion con infecciones por
Mycoplasma, asi como los métodos diagndsticos empleados para su deteccion e

interpretacion clinica.

2.3.3 Contexto
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Todos los entornos clinicos y regiones geograficas, sin restriccion por pais de origen.

2.4 Criterios de inclusion

1.

Estudios originales, revisiones, reportes o series de casos.

Investigaciones que incluyeran perros con deteccion de Mycoplasma.

Estudios que describieron manifestaciones clinicas, sindromes o enfoques
diagnosticos.

Publicaciones en inglés o espafiol.

Estudios publicados entre 2000 y 2025.

2.5 Criterios de exclusion

1.

2.

3.

4.

Estudios exclusivamente in vitro o gendmicos sin correlato clinico.
Investigaciones realizadas en especies distintas a perros.
Articulos sin acceso a texto completo.

Publicaciones duplicadas o con informacion redundante.

2.6 Fuentes de informacion

Se realiz6 una busqueda exhaustiva de la literatura cientifica en las bases de datos

electronicas PubMed, ScienceDirect y Google Scholar. Adicionalmente, se empleo

SciSpace como herramienta complementaria para la identificacion de literatura

potencialmente relevante y la exploracion de referencias cruzadas.
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La seleccion de estas fuentes respondid a la necesidad de combinar bases biomédicas
estructuradas con motores de bisqueda de amplio espectro, una estrategia comunmente

utilizada en scoping reviews para maximizar la recuperacion de evidencia relevante

(Peters et al., 2020).

Adicionalmente, se revisaron las listas de referencias de los estudios incluidos para

identificar literatura pertinente no recuperada en la busqueda inicial.

2.7 Estrategia de bisqueda

La estrategia de busqueda combiné términos controlados (cuando estuvieron disponibles)
y palabras clave relacionadas con Mycoplasma, perros, sindromes clinicos y métodos
diagnosticos. La sintaxis se adaptd a los requerimientos especificos de cada base de
datos, siguiendo recomendaciones metodoldgicas para revisiones exploratorias (Arksey

& O’Malley, 2005; Peters et al., 2020). Ejemplo de estrategia de busqueda:

PUBMED

(("Mycoplasma"[Mesh] OR  mycoplasma*[tiab] ~OR  haemoplasma®*[tiab] OR
hemoplasma*[tiab] ~ OR  "Mycoplasma  haemofelis"[tiab] ~OR  "Mycoplasma

haemocanis"[tiab]

OR "Mycoplasma felis"[tiab] OR "Mycoplasma cynos"[tiab]) AND ("Dogs"[Mesh] OR
dog*[tiab] OR canine*[tiab]) AND (hemolysis[tiab] OR haemolysis[tiab] OR

anemia[tiab] OR anaemiaftiab] OR "hemolytic anemia'[tiab] OR 'respiratory
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disease"[tiab] OR  pneumoniaftiab] ~OR tracheobronchitis[tiab] OR  "upper
respiratory"[tiab] OR conjunctivitistiab] OR keratitis[tiab] OR "ocular disease"[tiab]
OR stomatitis[tiab] OR gingivitis[tiab] OR gingivostomatitis[tiab] OR "oral
disease"[tiab]) AND (diagnosis[tiab] OR diagnostic*[tiab] OR PCR[tiab] OR

"molecular detection"[tiab]

OR cytology[tiab] OR serology[tiab])

Mycoplasma dogs hemolytic anemia respiratory conjunctivitis stomatitis diagnosis PCR

("Mycoplasma haemofelis” OR "Mycoplasma haemocanis" OR "Mycoplasma felis" OR

"Mycoplasma cynos")

(dogs OR canine)

(anemia OR respiratory OR conjunctivitis OR stomatitis)

diagnosis PCR cytology

Las estrategias completas empleadas en cada fuente se documentaron y se presentaron

como material suplementario.

2.7.1 Gestion de referencias y eliminacion de duplicados

Los registros recuperados se consolidaron en un repositorio bibliografico unico.
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La eliminacion de duplicados se realizO mediante procedimientos automatizados,

complementados con verificacion manual.

Posteriormente, los registros fueron priorizados mediante un reordenamiento por
relevancia asistido por inteligencia artificial, utilizado como herramienta de apoyo para
facilitar la identificacion de los estudios mas pertinentes, sin sustituir el criterio analitico

del revisor (Pham et al., 2014).

2.8 Proceso de seleccion de estudios

La seleccion de los estudios se llevo a cabo en dos fases consecutivas:

1. Cribado por titulo y resumen, con el fin de excluir estudios claramente irrelevantes.
2. Revision de texto completo, para confirmar la elegibilidad de acuerdo con los

criterios definidos.

Todo el proceso fue realizado por un uUnico revisor. Los casos ambiguos fueron
reevaluados de manera iterativa para garantizar consistencia en la aplicacion de los
criterios de inclusion y exclusion, de acuerdo con las recomendaciones metodologicas

para scoping reviews (Peters et al., 2020).

2.9 Extraccion de datos

Se utiliz6 una matriz estandarizada de extraccion de datos, disefiada previamente, para
recopilar de cada estudio incluido la siguiente informacion: titulo del articulo, autores,

afio de publicacion, enlace del articulo, tipo de publicacion, revista o fuente, DOI, enlace
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al PDF, condicién de acceso abierto, identificador de Google Scholar, nlimero de
citaciones, fragmento bibliografico y resumen. Adicionalmente, se extrajeron variables
especificas para la revision, incluyendo pais o region del estudio, disefio metodologico,
especie animal evaluada (perro o gato), especie de Mycoplasma reportada, sistema
organico afectado (hematoldgico, respiratorio, ocular u oral), manifestaciones clinicas
descritas, métodos diagnosticos empleados (PCR, qPCR, citologia, cultivo u otros) e
interpretacion de la relevancia clinica del hallazgo, clasificandolo como patdégeno

primario, coinfeccidon o deteccion incidental.

2.10 Sintesis de la evidencia

La evidencia se sintetizd de forma descriptiva y narrativa, organizando los estudios segin
el sistema organico afectado y el tipo de sindrome clinico. No se realizd evaluacion
formal del riesgo de sesgo ni metaanalisis, dado el caracter exploratorio de la scoping
review y la heterogeneidad metodologica de los estudios incluidos, en concordancia con

PRISMA-ScR y JBI (Tricco et al., 2018; Peters et al., 2020).

2.11 Consideraciones éticas

No se requirid aprobacion por un comité de ética, dado que la revision se baso

exclusivamente en literatura publicada y no involucré animales ni datos primarios.
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2.12 Financiamiento y conflictos de interés

Financiamiento: No hubo financiamiento externo para la realizacion de esta scoping

review.

Conflictos de interés: Los autores declaran no tener conflictos de interés.

2.13 Correspondencia con el protocolo

La metodologia descrita se desarrolld de acuerdo con el protocolo previamente registrado
en OSF. Cualquier modificacién fue documentada y justificada de manera transparente,

conforme a las recomendaciones de PRISMA-ScR (Tricco et al., 2018).
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3. Sustentacion tedrica de la pregunta

La estrategia de busqueda identifico inicialmente 240 registros en cuatro fuentes de
informacion: SciSpace Basic Search (n = 100), SciSpace Full Text Search (n = 100),
Google Scholar (n = 20) y PubMed (n = 20). Dado que SciSpace actiia como una
plataforma de descubrimiento que indexa y recupera literatura de multiples fuentes,
incluyendo en gran medida registros provenientes de Google Scholar y otros repositorios
académicos, sus resultados fueron considerados como una fuente complementaria de
identificacion y priorizacion, mas que como una base de datos bibliografica

independiente en sentido estricto.

Tras consolidar todos los registros en una unica base bibliografica, se eliminaron 26
duplicados mediante procedimientos automatizados y verificacion manual, obteniéndose
214 articulos unicos para el cribado inicial. La mayoria de los duplicados se originaron
por la superposicion natural entre SciSpace Basic Search y SciSpace Full Text Search, asi

como por coincidencias parciales con Google Scholar y PubMed.
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Posteriormente, los 214 registros fueron sometidos a un proceso de reranking asistido por
inteligencia artificial, orientado a priorizar la evidencia mas pertinente para la pregunta
de investigacion. Este procedimiento permitidé seleccionar los 92 articulos con mayor
relevancia tematica, mientras que 122 registros fueron excluidos por baja pertinencia o

escasa relacion con los objetivos de la revision.

La distribucion de relevancia dentro de los estudios priorizados incluy6 37 articulos
altamente relevantes, 20 parcialmente relevantes, 5 con relevancia limitada y 30
adicionales que, aunque recuperados por el algoritmo, requirieron evaluacion manual

para su eventual inclusion en la matriz analitica.

Finalmente, los 92 estudios conformaron la matriz consolidada de evidencia y fueron
revisados a texto completo. De ellos, 30 publicaciones fueron citadas e integradas
directamente en la sintesis narrativa final, al representar la evidencia mas robusta y
directamente alineada con los sindromes clinicos hematoldgicos, respiratorios, oculares y
orales asociados a Mycoplasma en perros. Los 62 estudios restantes contribuyeron al
mapeo general de la literatura, pero no fueron citados de manera explicita debido a
redundancia temadtica, menor relevancia clinica o superposicion conceptual con los

estudios finalmente seleccionados.

El proceso completo de identificacion, seleccion y sintesis se presenta en la Figura 1,

siguiendo las recomendaciones de PRISMA-ScR.



22

Registros identificados mediante busqueda electrénica
= (n=240)
8 + SciSpace Basic Search n =100
S « SciSpace Full Text Search n =100
™ + Google Scholar n=20
E + PubMed n =20
L
- '
b it Duplicados eliminados
(n = 26)
o : s 5 "
a Registros unicos sometidos a cribado
< —» Registros excluidos tras
g (n=214) reranking y evaluacion de
I3 relevancia
(n =122)
(=]
<<
g Estudios incluidos en la
o matriz consolidada
(I_a (n =92)
=
w |
A
g A v
) Estudios citados en la Estudios elegibles no
=2 @ sintesis final @ citados directamente
(3] (%)
% (n =30) (h=62)

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA-ScR del proceso de identificacion, seleccion e
inclusion de estudios sobre sindromes clinicos asociados a Mycoplasma en perros. La
busqueda electronica recuperd 240 registros provenientes de SciSpace Basic Search,
SciSpace Full Text Search, Google Scholar y PubMed. Tras la eliminacion de 26
duplicados, 214 registros Unicos fueron sometidos a cribado y reranking asistido por
inteligencia artificial. De estos, 122 fueron excluidos por baja relevancia, obteniéndose
una matriz consolidada de 92 estudios elegibles. Finalmente, 30 articulos fueron citados e
incluidos en la sintesis narrativa final, mientras que 62 estudios adicionales contribuyeron

al mapeo de la evidencia, aunque no fueron citados directamente en el manuscrito.
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La presente scoping review evidencia que las infecciones por Mycoplasma en perros
representan un grupo heterogéneo de entidades clinicas, cuya importancia diagndstica y
terapéutica depende de la especie involucrada, el sistema afectado y el contexto clinico
del paciente. A diferencia de otros patdogenos bacterianos, los micoplasmas pueden actuar
como agentes primarios, co-infectantes oportunistas o simples colonizadores, lo que
exige una interpretacion cuidadosa de su deteccion en muestras clinicas. En este sentido,
la relevancia clinica no radica inicamente en demostrar la presencia del microorganismo,
sino en establecer una correlacion robusta entre hallazgos clinicos, resultados
laboratoriales y el comportamiento bioldgico de cada especie (Chalker et al., 2004;

Jambhekar et al., 2019).

El sindrome respiratorio asociado a Mycoplasma en perros se manifiesta principalmente
como parte del complejo de enfermedad respiratoria infecciosa canina (CIRD),
anteriormente conocido como "tos de las perreras". Este sindrome es tipicamente
multifactorial, involucrando multiples patdégenos virales y bacterianos, donde
Mycoplasma cynos ha emergido como un agente significativo (Jambhekar et al., 2019;

Dong et al., 2023).

Los signos clinicos del sindrome respiratorio asociado a Mycoplasma varian desde
enfermedad leve del tracto respiratorio superior hasta neumonia severa del tracto
respiratorio inferior. Esta variabilidad depende de factores como la especie involucrada,
la presencia de coinfecciones y el estado inmunolégico del hospedador. En consecuencia,

la severidad clinica no puede atribuirse exclusivamente a la deteccion del
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microorganismo, sino a la interaccién dindmica entre el agente, el hospedador y otros
patogenos presentes. Los hallazgos clinicos reportados —tos persistente, disnea,
taquipnea, fiebre y secrecion mucopurulenta— son concordantes entre diversos estudios,

al igual que los patrones radiograficos e histopatologicos compatibles con

bronconeumonia (Hong et al., 2012; Williams, 2025; Kirchner et al., 1990).

El metaanalisis de Jambhekar et al. (2019) demostr6 una asociacion significativa entre M.
cynos y enfermedad respiratoria, a diferencia de otras especies respiratorias como M.
canis, M. spumans y M. edwardii, cuya implicacion patogénica sigue siendo
inconsistente. Esta diferencia subraya la importancia de la identificacion especifica de
especie, ya que la simple deteccion del género Mycoplasma carece de valor clinico

suficiente para establecer causalidad.

Sin embargo, uno de los principales retos interpretativos en el sindrome respiratorio es la
elevada frecuencia de coinfecciones. Tanto Dong et al. (2023) como Akgakavak et al.
(2023) documentaron asociaciones frecuentes con Bordetella bronchiseptica, virus
respiratorios y otras bacterias oportunistas. Esto sugiere que, en numerosos casos, M.
cynos actia dentro de una red multifactorial de patégenos mas que como agente unico.
Esta observaciéon coincide con la fisiopatologia clasica del CIRD, donde la disrupcion
mucociliar y la interaccion entre microorganismos favorecen la progresion clinica. Por
ello, la deteccion de M. cynos debe interpretarse siempre en conjunto con la evaluacion
integral del paciente y la busqueda sistematica de coinfecciones (Dong et al., 2023;

Akgakavak et al., 2023).
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Los hallazgos laboratoriales asociados al sindrome respiratorio por Mycoplasma son
generalmente inespecificos, lo que refuerza la complejidad diagndstica. Se han descrito
leucocitosis con neutrofilia y elevacion de proteinas de fase aguda, especialmente en
cuadros moderados a severos. A nivel local, el andlisis citologico del lavado
broncoalveolar tipicamente evidencia inflamacion neutrofilica o mixta, con presencia
variable de bacterias intracelulares, lo que sugiere infeccion activa pero no permite
diferenciar con claridad entre agentes primarios y oportunistas (Chandler et al., 2002). En
este contexto, los hallazgos laboratoriales deben interpretarse en conjunto con la clinica,

la imagenologia y las pruebas moleculares.

Desde el punto de vista patogénico, los Mycoplasma presentan mecanismos que
favorecen su persistencia y participacion en la enfermedad respiratoria. Se ha descrito su
capacidad de adherirse al epitelio respiratorio, inducir dafio ciliar y desencadenar
respuestas inflamatorias locales que alteran la funcién mucociliar. Estos procesos
facilitan la colonizacion por otros microorganismos y la progresion hacia infecciones mas
severas. Ademads, estudios experimentales han demostrado que ciertas especies pueden
exacerbar la enfermedad respiratoria en presencia de infecciones virales, como el
distemper, actuando como amplificadores del dafio pulmonar (Rosendal, 1978). Esto

respalda su papel dentro de modelos multifactoriales mas que como patégenos aislados.

En contraste, los hemoplasmas presentan una relacion causal mucho mas directa con la
enfermedad clinica. Mycoplasma haemocanis y Candidatus Mycoplasma haematoparvum

son agentes bien establecidos de anemia hemolitica, particularmente en perros
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esplenectomizados o inmunocomprometidos, donde su impacto clinico puede ser severo.
A diferencia de los micoplasmas respiratorios, cuya implicacion etioldgica suele estar
modulada por coinfecciones y factores contextuales, los hemoplasmas ejercen un efecto
patogénico mas directo al adherirse a la superficie de los eritrocitos, induciendo
alteraciones de membrana que desencadenan hemolisis, predominantemente

extravascular, mediada por mecanismos inmunologicos (Gallouj, 2022).

Las manifestaciones clinicas asociadas a hemoplasmosis abarcan un espectro que va
desde infecciones subclinicas en animales inmunocompetentes hasta cuadros graves de
anemia hemolitica en individuos con factores predisponentes. Los casos descritos por
Kim et al. (2020), Rosanna et al. (2020) y Sharifiyazdi et al. (2014) ilustran con claridad
esta variabilidad, documentando presentaciones caracterizadas por letargo, anorexia,
palidez de mucosas, taquicardia y, en algunos casos, disnea. Desde el punto de vista
hematologico, estos cuadros se asocian consistentemente con anemia regenerativa severa,
reticulocitosis, policromasia, anisocitosis, esferocitosis, autoaglutinacion y la presencia
de estructuras epicelulares en eritrocitos, configurando un perfil clasico de anemia
hemolitica inmunomediada. Adicionalmente, pueden observarse cuerpos de Howell-Jolly,
especialmente en perros esplenectomizados, asi como alteraciones bioquimicas como
hiperbilirrubinemia, bilirubinuria y elevacion de enzimas hepaticas, lo que refleja la
intensidad del proceso hemolitico y su impacto sistémico (Radhi et al., 2022; Beaufils,

2012).
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La esplenectomia emerge como el principal factor predisponente para el desarrollo de
hemoplasmosis clinica, debido a la pérdida de la funcion filtradora y fagocitica del bazo,
que normalmente contribuye al control de eritrocitos infectados. No obstante, no
constituye un requisito absoluto para la presentacion de enfermedad. La ocurrencia de
hemolisis en perros no esplenectomizados, como lo reportado por Sharifiyazdi et al.
(2014), sugiere que otros factores, incluyendo la carga bacteriana, la virulencia de la
cepa, coinfecciones concomitantes o alteraciones inmunologicas subyacentes, también
modulan la expresion clinica. Es por ello, que cabe sefialar ademds la importancia de
considerar esta infeccion en perros utilizados en investigacion tras esplenectomia, dado el
riesgo de desarrollar anemia severa que puede comprometer tanto el bienestar animal

como la validez de los resultados experimentales (Kemming et al. 2004).

Desde el punto de vista epidemioldgico y de transmision, los hemoplasmas presentan
multiples vias potenciales, incluyendo la participacion de vectores artropodos como
garrapatas y pulgas, la transmision vertical y, de manera particularmente relevante en la
practica clinica, la transmision transfusional. El caso documentado por Kim et al. (2020)
evidencia de forma contundente este riesgo, resaltando la necesidad de incorporar el
cribado molecular de hemoplasmas en programas de donacidon sanguinea veterinaria

como una medida de seguridad transfusional.

Los estudios de prevalencia evidencian una distribucion geografica variable, lo que
sugiere que la epidemiologia de los hemoplasmas estd fuertemente influenciada por

factores ecoldgicos y poblacionales. Investigaciones en diferentes regiones han



28

documentado frecuencias variables de infeccion, desde reportes en Brasil que evidencian
la circulacion de M. haemocanis y otras especies mediante técnicas moleculares (Alves et
al., 2014; Santos et al., 2019; Barreto et al. 2020), hasta prevalencias considerablemente
altas como el 37.7% reportado en perros en Teheran (Rassouli et al., 2015). Estudios mas
recientes continlan aportando evidencia sobre la distribucion y diversidad de
hemoplasmas en distintas poblaciones caninas (Dolgun et al., 2024), lo que refuerza la
necesidad de considerar estos agentes dentro del diagnostico diferencial de anemia,

incluso en contextos donde su reconocimiento clinico puede ser limitado.

A diferencia del sindrome respiratorio asociado a Mycoplasma, donde la interpretacion
etioldgica requiere un enfoque integrador y cauteloso, las infecciones por hemoplasmas
representan un modelo mas claro de asociacion causal directa entre agente y enfermedad,
con implicaciones diagnosticas y terapéuticas mas definidas en la practica clinica, Con el
fin de integrar de manera comparativa la diversidad de especies de Mycoplasma en

perros, sus sindromes clinicos asociados y su relevancia clinica, se presenta la Tabla 1. .

Tabla 1. Especies de Mycoplasma de relevancia clinica en perros: sindromes asociados,

métodos diagnosticos y relevancia clinica.

Especie Sindrome Fuerza de Métodos Relevancia clinica
clinico asociacion diagndsticos

principal
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Mycoplasma cynos

Mycoplasma canis

Mycoplasma
spumans, M.

edwardii

Mycoplasma

haemocanis

Enfermedad
del tracto
respiratorio
inferior,
neumonia,

CIRD

Colonizacion
de tracto
respiratorio y

genital

Tracto

respiratorio

Anemia

hemolitica

Asociacion PCR/qPCR,
significativa cultivo,
en histopatologia
metaanalisis , serologia,
(Jambhekar et  hibridacion in
al., 2019) situ
Asociacion PCR/qPCR,
inconsistente cultivo
con
enfermedad
respiratoria
(Jambhekar et
al., 2019)
Evidencia PCR/qPCR,
insuficiente de cultivo
asociacion
(Jambhekar et
al., 2019)
Evidencia Frotis
clinica sanguineo
robusta; (baja
prevalencia  sensibilidad),
variable

Agente importante

en brotes

respiratorios;

considerar en perros

con enfermedad del

tracto respiratorio
inferior,

especialmente en

ambientes de alta

densidad

Frecuente en perros
sanos; su deteccion
no implica

causalidad

Probables
comensales;
relevancia clinica no

establecida

Causa relevante de
anemia,
especialmente en
perros

esplenectomizados o
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PCR/gPCR, inmunocomprometid
secuenciacion 0s; transmision

vectorial y

transfusional
Candidatus Anemia Casos clinicos Citologia Puede causar anemia
Mycoplasma hemolitica reportados (baja en perros
haematoparvum sensibilidad), esplenectomizados y
PCR/qPCR, no

secuenciacion  esplenectomizados;
requiere
confirmacion

molecular

Abreviaturas: CIRD, complejo de enfermedad respiratoria infecciosa canina; PCR,

reaccion en cadena de la polimerasa; qPCR, PCR cuantitativa en tiempo real.

Por el contrario, la evidencia disponible para manifestaciones oculares y orales es
considerablemente mas débil y menos consistente. Los estudios clasicos de Rosendal
(1973), basados en el aislamiento de micoplasmas a partir de diferentes sitios anatomicos,
evidenciaron que estos microorganismos pueden encontrarse en la conjuntiva y la
orofaringe de perros clinicamente sanos, aunque con una frecuencia variable segun la
localizacion. En particular, la recuperacion de micoplasmas a partir de la conjuntiva fue
relativamente baja en comparacion con otros sitios, y no se establecié una asociacion
clara con enfermedad ocular, lo que sugiere que su presencia puede corresponder, al

menos en algunos casos, a microbiota comensal mas que a un proceso infeccioso activo.
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En el contexto clinico, la secrecion ocular mucopurulenta ha sido descrita en perros con
infeccion respiratoria por Mycoplasma cynos; sin embargo, esta manifestacion suele
interpretarse como una extension de la enfermedad del tracto respiratorio superior hacia
mucosas adyacentes, mas que como una infeccion ocular primaria (Hong et al., 2012).
Este patron es consistente con la continuidad anatomica y funcional de las mucosas
respiratorias y oculares, y refuerza la necesidad de evitar interpretaciones aisladas de los

hallazgos clinicos.

De manera similar, la evidencia que vincula a Mycoplasma con manifestaciones orales
especificas es escasa. Rosendal (1973) documentd la presencia de estos microorganismos
en la faringe de aproximadamente el 85% de los perros evaluados, lo que indica que la
colonizacion orofaringea es un hallazgo comtn. No obstante, no se han descrito lesiones
orales especificas —como gingivitis, estomatitis o glositis— directamente atribuibles a
infecciones por Mycoplasma, lo que limita su relevancia como agente etioldgico en

patologia oral canina.

Estos hallazgos indican que la deteccién de Mycoplasma en superficies oculares y orales
debe interpretarse con especial cautela. Dado su potencial papel como colonizadores
comensales, la atribucion de un rol patogénico requiere evidencia adicional que incluya
signos de inflamacién local, exclusion de agentes mas comunmente implicados Yy,
preferiblemente, una correlacion con la respuesta a terapias dirigidas. En ausencia de
estos elementos, la simple deteccion molecular o microbioldgica en estas localizaciones

puede conducir a interpretaciones erroneas y a sobreestimar su importancia clinica.
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3.1 Diagnostico

Desde la perspectiva diagnodstica, la evolucion metodolégica ha transformado
radicalmente la deteccion de Mycoplasma en medicina veterinaria. Las técnicas
moleculares, particularmente la PCR convencional y la PCR cuantitativa en tiempo real
(qPCR), constituyen actualmente el estandar de referencia por su elevada sensibilidad,
especificidad y capacidad de diferenciacion entre especies. Su utilidad es especialmente
evidente en el estudio de hemoplasmas, cuyo cultivo no es factible con métodos
convencionales, y en infecciones respiratorias, donde permiten la deteccion simultdnea de
multiples agentes dentro de paneles diagndsticos (Dong et al., 2023; Alves et al., 2014;
Pitorri et al., 2012). La posibilidad de cuantificar la carga bacteriana afiade un valor
clinico adicional, particularmente en el monitoreo terapéutico y la evaluacion de la
respuesta al tratamiento, como ha sido demostrado en infecciones por M. haemocanis
tratadas con doxiciclina, donde la qPCR permitié evidenciar la disminucion progresiva

del ADN bacteriano hasta niveles indetectables (Pitorri et al., 2012).

Con base en esta integracion de hallazgos clinicos, laboratoriales y metodolégicos, se
propone un algoritmo diagnéstico orientado a la interpretacion clinica de Mycoplasma en

el contexto del sindrome respiratorio canino (Figura 2).
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Figura 2. Algoritmo diagnostico para la evaluacion de infeccion por Mycoplasma en

perros con sospecha de sindrome respiratorio infeccioso canino (CIRD). El algoritmo



34
integra la evaluacion clinica, los hallazgos radiograficos, la seleccion de muestras
representativas del tracto respiratorio inferior y el uso de técnicas moleculares
(PCR/gPCR) para la deteccion e identificacion de especies. Se enfatiza la necesidad de
interpretar los resultados en el contexto de coinfecciones y de diferenciar colonizacion de

infeccion activa mediante una correlacion clinica integral.

El desarrollo y validacion de ensayos moleculares ha permitido ademds superar
limitaciones diagndsticas historicas. Dong et al. (2023) demostraron que los paneles de
PCR en tiempo real pueden diferenciar especies como M. cynos y M. canis, asi como
detectar coinfecciones en un nimero significativo de muestras clinicas, sin comprometer
la especificidad ni generar interferencias entre objetivos multiples. De forma similar,
Akcakavak et al. (2023) evidenciaron la utilidad de estas técnicas para la identificacion
simultanea de Mycoplasma spp. junto con otros patdgenos respiratorios relevantes, lo que
resulta particularmente pertinente en el contexto multifactorial del CIRD. En
hemoplasmas, estudios como los de Kim et al. (2020) y Alves et al. (2014) han
demostrado que la PCR y la qPCR no solo permiten la deteccion y confirmacion de
...especie mediante secuenciacion del gen 16S rRNA, sino también la diferenciacion
entre M. haemocanis y Candidatus M. haematoparvum, contribuyendo tanto al
diagnostico clinico como a la caracterizacion epidemioldgica. En esta misma linea,
investigaciones mas recientes contintian ampliando el conocimiento sobre la diversidad y

distribucion de estos agentes mediante herramientas moleculares (Dolgun et al., 2024).
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No obstante, la alta sensibilidad de la PCR también introduce desafios interpretativos. La
deteccion de ADN bacteriano no distingue entre colonizacion, infeccion activa o
presencia residual posterior al tratamiento, lo que puede conducir a sobreinterpretaciones
clinicas. Este aspecto es particularmente relevante en el tracto respiratorio superior,
donde diversas especies de Mycoplasma pueden formar parte de la microbiota habitual.
En este contexto, el tipo de muestra adquiere una importancia critica: las muestras de
lavado broncoalveolar ofrecen una representacion mas confiable del tracto respiratorio

inferior que los hisopos nasales u orofaringeos, reduciendo el riesgo de contaminacion y

sobrediagnodstico (Chan et al. 2013; Chalker et al., 2004).

En contraste, el cultivo, aunque menos sensible y técnicamente exigente, conserva un
valor considerable como herramienta complementaria, particularmente en investigacion,
estudios epidemiologicos y pruebas de susceptibilidad antimicrobiana. Su capacidad para
confirmar la viabilidad bacteriana y permitir la caracterizacion fenotipica sigue siendo
relevante en el estudio de especies respiratorias como M. cynos y M. canis (Hong et al.,
2012; Kou et al., 2025). Sin embargo, para hemoplasmas, las técnicas moleculares son
indispensables y no cuentan con un sustituto equivalente, lo que refuerza la necesidad de

un enfoque diagndstico diferenciado segtin el grupo de micoplasmas implicado.

Mas alld de su papel complementario en el contexto diagnostico actual, el cultivo de
Mycoplasma mantiene una relevancia especifica en escenarios de investigacion y
caracterizacion avanzada. El aislamiento de Mycoplasma requiere medios especializados

y condiciones especificas, como lo describen Chalker et al. (2004), y permite la
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confirmacion de viabilidad bacteriana, la caracterizacion fenotipica y el estudio de
susceptibilidad antimicrobiana. Estudios como los de Hong et al. (2012) y Kou et al.
(2025) han demostrado la utilidad del cultivo en la identificacion de especies respiratorias
y en el andlisis de sus caracteristicas bioldgicas, incluyendo el desarrollo experimental de
vacunas. Asimismo, trabajos clasicos como el de Rosendal (1973) evidenciaron la
presencia de micoplasmas en multiples tejidos, tanto en animales sanos como en aquellos
con lesiones neumonicas, lo que ya sugeria la complejidad de diferenciar colonizacion de
infeccion. Sin embargo, el cultivo presenta limitaciones importantes, incluyendo su baja
sensibilidad, el crecimiento lento y su inviabilidad para hemoplasmas, ademas de su

escasa disponibilidad en laboratorios clinicos.

En la practica clinica, la citologia y la hematologia siguen siendo herramientas accesibles
y de utilidad préctica, especialmente en el diagnoéstico de hemoplasmas. La observacion
de estructuras basofilicas epicelulares en eritrocitos mediante frotis sanguineo ha sido
historicamente un hallazgo orientador, como lo documentan Kim et al. (2020), Rosanna
et al. (2020), Rassouli et al. (2015) y Mendonga et al. (2023). Estos hallazgos, junto con
las alteraciones hematoldgicas caracteristicas, pueden guiar la sospecha diagnostica en
contextos clinicos apropiados (Dhanalakshmi et al., 2017). Sin embargo, su baja
sensibilidad, particularmente en infecciones de baja carga bacteriana, y su limitada
especificidad, debido a la posible confusion con artefactos o estructuras intracelulares,
restringen su valor como herramienta confirmatoria. De manera similar, en infecciones
respiratorias, la citologia de lavado broncoalveolar puede evidenciar inflamacion

neutrofilica o mixta, pero carece de capacidad para identificar especificamente
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Mycoplasma, por lo que requiere complementarse con técnicas moleculares o de cultivo

(Chandler et al., 2002).

La serologia, aunque util en estudios epidemioldgicos y en la demostracion de exposicion
previa, presenta limitaciones importantes en la practica clinica. Rycroft et al. (2007)
demostraron titulos elevados de anticuerpos contra M. cynos en perros con enfermedad
respiratoria, lo que respalda su asociaciéon con CIRD; sin embargo, la incapacidad de
diferenciar entre infeccién activa y exposicion pasada, asi como la persistencia de

anticuerpos tras la resolucion de la infeccion, limitan su utilidad diagnostica directa.

Herramientas como la histopatologia y la hibridacion in situ aportan un nivel adicional de
evidencia al permitir la correlacion directa entre la presencia del microorganismo y las
lesiones tisulares. Estudios como los de Hong et al. (2012), Kirchner et al. (1990) y
Rosendal (1978) han documentado lesiones pulmonares compatibles con infeccion por
Mycoplasma, proporcionando soporte a su papel patogénico en determinados contextos.
No obstante, su cardcter invasivo y su limitada disponibilidad restringen su uso a

escenarios especificos, principalmente en investigacion o diagndstico post mortem.

La interpretacion diagndstica de Mycoplasma requiere un enfoque integrado que
trascienda la simple deteccion del microorganismo. La correlacion con signos clinicos, la
seleccion adecuada del tipo de muestra, la identificacion a nivel de especie y la
cuantificacion de la carga bacteriana son elementos fundamentales para diferenciar entre
colonizacidn e infeccion activa (Chalker et al., 2004; Jambhekar et al., 2019). Asimismo,

la busqueda sistematica de coinfecciones en cuadros respiratorios (Dong et al., 2023;
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Akcakavak et al., 2023) y la consideracion de factores del huésped en hemoplasmosis,
como la esplenectomia o la inmunosupresion (Rosanna et al., 2020; Kemming et al.
2004), son esenciales para una interpretacion clinica adecuada. Este enfoque integrador
no solo mejora la precision diagndstica, sino que también orienta de manera mas efectiva

las decisiones terapéuticas en la practica veterinaria.

Tabla 2. Métodos diagnosticos para infecciones por Mycoplasma en perros: ventajas,

limitaciones y aplicaciones clinicas.

tipificacion de cepas

lento; no

aplicable a

Método Ventajas Limitaciones  Aplicaciones Especies
clinicas aplicables
PCR/QPCR  Altasensibilidady  No distingue Método de Todas las
especificidad; microorganis eleccion para especies
deteccion rapida; mos viables hemoplasmas;
cuantificacion de no viables; diagnostico
(qPCR); detecta posible respiratorio;
especies no contaminacio monitoreo
cultivables; util para  n; requiere terapéutico;
monitoreo interpretacion estudios
clinica epidemiologicos
Cultivo Confirma viabilidad; Requiere Investigacion; Especies
permite pruebas de medios caracterizacion  respiratorias
susceptibilidad especializados de cepas; y genitales
antimicrobiana; ; crecimiento estudios de

susceptibilidad;
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respuesta
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hemoplasmas;  desarrollo de
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sensibilidad
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sensibilidad; en anemia
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posibles
artefactos
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pasada; de brotes; apoyo
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experiencia

especializada

Abreviaturas: PCR, reaccion en cadena de la polimerasa; qPCR, PCR cuantitativa en

tiempo real.

Considerando las particularidades fisiopatologicas, clinicas y diagnosticas de la
hemoplasmosis canina, se propone un algoritmo diagnodstico especifico que integra la
evaluacion hematoldgica, la confirmacion molecular y los factores del huésped como

herramientas clave para la toma de decisiones clinicas (Figura 3).
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Figura 3. Algoritmo diagnostico para la evaluacion de hemoplasmosis en perros con

sospecha de anemia hemolitica. El enfoque integra la evaluacion hematoldgica

(hemograma y frotis sanguineo), la deteccion molecular mediante PCR/qPCR para
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hemoplasmas y la identificacion de factores predisponentes del huésped, como
esplenectomia o inmunosupresion. Se resalta el valor de la cuantificacion de la carga

bacteriana en el monitoreo terapéutico y la confirmacion de respuesta al tratamiento.

3.2 Tratamiento y manejo clinico

El abordaje terapéutico de las infecciones por Mycoplasma en perros debe fundamentarse
en una integracion entre el sindrome clinico, la severidad del cuadro y los factores del
huésped, incluyendo el estado inmunologico y la presencia de coinfecciones. Esta
diferenciacion resulta particularmente relevante al contrastar los sindromes respiratorios,
de naturaleza multifactorial, con las infecciones por hemoplasmas, donde la relacion

agente-enfermedad es mas directa y consistente.

Desde el punto de vista farmacolégico, la doxiciclina se posiciona como el tratamiento de
primera linea en ambos escenarios clinicos. Esta eleccidon se sustenta en la biologia del
microorganismo, dado que los Mycoplasma carecen de pared celular, lo que los hace
intrinsecamente resistentes a antibioticos fB-lactamicos y obliga al uso de farmacos que

actiien sobre la sintesis proteica o de dcidos nucleicos.

En el contexto de hemoplasmosis, multiples estudios han documentado la eficacia de la
doxiciclina. Pitorri et al. (2012) demostraron, mediante monitoreo con qPCR en tiempo
real, una reduccion progresiva de la carga bacteriana de M. haemocanis hasta niveles
indetectables, acompafiada de resolucion clinica de la anemia. Hallazgos similares fueron

reportados por Kim et al. (2020) en un caso asociado a transmision transfusional. Aunque
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alternativas como la ciprofloxacina han sido descritas en reportes individuales con
mejoria clinica (Sharifiyazdi et al., 2014), la evidencia disponible contintia respaldando a

la doxiciclina como el tratamiento de eleccion.

En infecciones respiratorias, particularmente en el contexto del complejo de enfermedad
respiratoria infecciosa canina (CIRD), la doxiciclina forma parte frecuente de los
esquemas terapéuticos. Williams (2025) report6 su uso en una serie de casos de neumonia
asociada a M. cynos, mientras que Chandler et al. (2002) documentaron su aplicacion en
infecciones respiratorias por micoplasmas en pequefios animales. No obstante, dada la
naturaleza multifactorial de estos cuadros, el tratamiento suele requerir un enfoque mas

amplio orientado a la identificacién y manejo de coinfecciones.

En situaciones donde la doxiciclina esta contraindicada o no es tolerada, las
fluoroquinolonas como enrofloxacina o marbofloxacina han sido empleadas en el manejo
empirico de infecciones respiratorias complejas, particularmente en presencia de
coinfecciones bacterianas (Dong et al., 2023; Akcakavak et al., 2023). Los macroélidos,
como la azitromicina, representan una alternativa potencial desde el punto de vista

farmacodinamico, aunque la evidencia clinica en perros sigue siendo limitada.

La duracion del tratamiento varia segun el sindrome clinico. En hemoplasmas, se
requieren terapias prolongadas —generalmente de tres a cuatro semanas o mas— con el
objetivo de reducir la carga bacteriana y minimizar el riesgo de recaidas, particularmente
en animales inmunocomprometidos (Pitorri et al., 2012; Gallouj, 2022). Sin embargo, la

persistencia de infecciones latentes plantea desafios en la definicion de curacion
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microbiologica. En contraste, en infecciones respiratorias, la duracion del tratamiento
suele oscilar entre dos y cuatro semanas, dependiendo de la severidad clinica y la
respuesta al tratamiento, lo que refuerza la necesidad de seguimiento clinico y, cuando es

posible, imagenologico.

El manejo de soporte constituye un componente critico en los casos severos. En
hemoplasmosis con anemia hemolitica significativa, la transfusion sanguinea puede ser
necesaria para estabilizar al paciente, lo que resalta la importancia del cribado de
donantes para prevenir transmision iatrogénica (Kim et al., 2020). Asimismo, en casos de
anemia hemolitica inmunomediada secundaria, el uso de inmunosupresores como
corticosteroides puede ser considerado, aunque debe balancearse cuidadosamente frente
al riesgo de exacerbar la infeccién (Rosanna et al., 2020). En el contexto de neumonia,
medidas como oxigenoterapia, fluidoterapia y manejo de secreciones respiratorias son
fundamentales, junto con el tratamiento de coinfecciones cuando estas se sospechan o

confirman (Williams, 2025).

Los perros esplenectomizados o inmunocomprometidos representan un grupo de alto
riesgo para el desarrollo de hemoplasmosis clinica severa. Kemming et al. (2004)
destacan la relevancia de esta infeccion en modelos experimentales tras esplenectomia,
donde puede comprometer tanto el bienestar animal como la validez de los resultados, lo
que subraya la necesidad de monitoreo hematoldégico estrecho y estrategias preventivas

en estos contextos.
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Desde una perspectiva preventiva, el cribado molecular de donantes de sangre constituye
una medida esencial para evitar la transmision transfusional de hemoplasmas (Kim et al.,
2020). Asimismo, el control de vectores y la implementacion de medidas de bioseguridad
en ambientes de alta densidad, como perreras y refugios, son fundamentales para reducir
la diseminacion de estos agentes. Aunque se han explorado estrategias de vacunacion,
como el desarrollo experimental de una vacuna inactivada contra M. canis (Kou et al.,

2025), su aplicabilidad clinica aun requiere validacion.

3.3 Desafios diagndsticos y consideraciones clinicas

La interpretacion de las infecciones por Mycoplasma en perros continua representando un
desafio significativo, particularmente en la distincion entre colonizacion, infeccion
subclinica y enfermedad clinica. Estudios clasicos como el de Rosendal (1973)
demostraron la presencia frecuente de micoplasmas en el tracto respiratorio superior de
perros clinicamente sanos, lo que subraya que la deteccion del microorganismo no
implica necesariamente causalidad. Este aspecto ha sido reforzado por el metaanalisis de
Jambhekar et al. (2019), que evidenci6 una asociacion significativa inicamente para M.
cynos con enfermedad del tracto respiratorio inferior, mientras que otras especies

presentan una implicacion patogénica inconsistente.

Este desafio se intensifica en el contexto actual, caracterizado por el uso extendido de
técnicas moleculares de alta sensibilidad. Aunque la PCR y la qPCR han transformado el
diagnostico, también han incrementado el riesgo de sobreinterpretacion, al detectar

cantidades minimas de ADN bacteriano que pueden corresponder a colonizacién o
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contaminacion. En este sentido, Chan et al. (2013) destacaron la importancia de
considerar la posible contaminacion orofaringea en muestras respiratorias, enfatizando
que tanto el tipo de muestra como la correlacion clinica son determinantes en la

interpretacion diagnostica.

La complejidad etioldgica del sindrome respiratorio infeccioso canino afiade un nivel
adicional de dificultad. La evidencia indica que estas infecciones son tipicamente
multifactoriales, con una alta frecuencia de coinfecciones. Dong et al. (2023)
identificaron coinfecciones en una proporcion significativa de muestras positivas,
mientras que Akcakavak et al. (2023) documentaron la coexistencia de Mycoplasma spp.
con otros patogenos bacterianos relevantes. En este contexto, la atribucion etioldgica se
vuelve compleja, y el papel de Mycoplasma puede variar desde patdogeno primario hasta
agente oportunista o amplificador de enfermedad, como lo sugieren estudios

experimentales (Rosendal, 1978; Williams, 2025; Hong et al., 2012).

En el caso de los hemoplasmas, aunque la relacién causal es mas clara, persisten
limitaciones diagnosticas relevantes. La citologia mediante frotis sanguineo, aunque
accesible, presenta baja sensibilidad y especificidad. Rassouli et al. (2015) evidenciaron
la deteccion de estructuras compatibles en un porcentaje significativo de muestras, pero
sin capacidad de confirmacion ni identificacion de especie. En contraste, las técnicas
moleculares ofrecen mayor precision, aunque su disponibilidad puede ser limitada en
algunos contextos clinicos, lo que mantiene la relevancia de la citologia como

herramienta de tamizaje inicial.
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Desde una perspectiva epidemioldgica, la variabilidad geogréfica en la prevalencia de
hemoplasmas es notable. Estudios realizados en diferentes regiones han reportado
frecuencias variables (Alves et al., 2014; Santos et al., 2019; Rassouli et al., 2015;
Dolgun et al., 2024), lo que sugiere una influencia significativa de factores ecoldgicos, la

distribucién de vectores y las practicas de manejo animal.

Por otro lado, la evidencia sobre manifestaciones oculares y orales asociadas a
Mycoplasma sigue siendo limitada. Rosendal (1973) documentd colonizaciéon sin
asociacion clinica clara, y hasta la fecha no existen estudios robustos que respalden un
papel etiologico significativo en estas localizaciones. Esta ausencia de evidencia puede
reflejar tanto una baja relevancia patogénica como una subestimacion diagndstica, lo que

representa un area importante de investigacion futura.

Finalmente, el monitoreo terapéutico y la definicion de curacidon contintan siendo
aspectos no completamente resueltos. Aunque la qPCR ha demostrado utilidad en el
seguimiento de la carga bacteriana (Pitorri et al., 2012), la persistencia de infecciones
latentes plantea interrogantes sobre los criterios de éxito terapéutico y el riesgo de

recaidas, especialmente en animales inmunocomprometidos.

3.4 Recomendaciones futuras

La evidencia disponible pone de manifiesto multiples brechas en el conocimiento que
requieren ser abordadas mediante investigacion futura. En particular, se necesitan

estudios de casos y controles que integren métodos moleculares cuantitativos y controlen
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adecuadamente variables como coinfecciones y factores del huésped, con el fin de
establecer asociaciones causales mas robustas entre especies de Mycoplasma y

enfermedad clinica.

Asimismo, resulta prioritario desarrollar investigaciones prospectivas que evalten el
papel de estos microorganismos en manifestaciones oculares y orales, areas que
permanecen escasamente exploradas. De igual manera, estudios de patogénesis que
profundicen en los mecanismos de interaccion entre Mycoplasma, el epitelio respiratorio
y otros patdégenos podrian aportar informacion clave para comprender su rol en

enfermedades multifactoriales.

La epidemiologia molecular y la caracterizacion genética de cepas representan otra linea
de investigacion relevante, particularmente en el contexto de la variabilidad geografica
observada. Paralelamente, la evaluacion comparativa de estrategias terapéuticas mediante
ensayos clinicos controlados permitiria optimizar el manejo clinico y abordar la creciente

preocupacion por la resistencia antimicrobiana.

En el ambito clinico, se recomienda un enfoque diagndstico integrado, evitando atribuir
causalidad Unicamente con base en resultados de PCR. La selecciéon adecuada de
muestras, la identificacion a nivel de especie y la busqueda sistematica de coinfecciones
son elementos fundamentales para una interpretacion correcta. En el caso de
hemoplasmas, la PCR/qQPCR debe considerarse el método diagndstico de eleccion,

mientras que la citologia puede utilizarse como herramienta inicial de orientacion.
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El uso de doxiciclina como tratamiento de primera linea continta estando respaldado por
la evidencia disponible, con ajustes en la duracion segun el sindrome clinico. El
monitoreo terapéutico mediante técnicas moleculares, cuando esté¢ disponible, puede
aportar valor adicional en casos complejos. Finalmente, la implementacion de medidas
preventivas, como el cribado de donantes de sangre, el control de vectores y la
bioseguridad en ambientes de alta densidad, constituye un componente esencial en la

reduccion del impacto clinico de estas infecciones.
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4. Conclusiones

Las infecciones por Mycoplasma en perros constituyen un grupo heterogéneo de
entidades clinicas cuya expresion varia desde procesos respiratorios leves hasta cuadros
hematologicos potencialmente mortales. La evidencia disponible demuestra que no todas
las especies del género poseen la misma relevancia patologica, por lo que la

identificacion especifica resulta esencial para una adecuada interpretacion clinica.

En el ambito respiratorio, Mycoplasma cynos se consolida como el principal patogeno del
tracto respiratorio inferior en perros, con una asociacién consistente con neumonia y con
el complejo de enfermedad respiratoria infecciosa canina. Por su parte, los hemoplasmas,
particularmente Mycoplasma haemocanis y Candidatus Mycoplasma haematoparvum,
son agentes etiologicos bien establecidos de anemia hemolitica, especialmente en
animales esplenectomizados, inmunosuprimidos o con enfermedades concomitantes. En
contraste, la evidencia que vincula a Mycoplasma con manifestaciones oculares y orales
sigue siendo limitada, lo que sugiere que, en muchos casos, su deteccion en estos sitios

puede reflejar colonizacion comensal mas que infeccion clinicamente relevante.

El advenimiento de las técnicas moleculares, especialmente la PCR y la qPCR, ha
transformado sustancialmente el diagnodstico de las infecciones por Mycoplasma. Estas
herramientas ofrecen elevada sensibilidad, especificidad y capacidad de cuantificacion,
permitiendo la identificacion precisa de especies y una mejor comprension de su papel
clinico. No obstante, los resultados moleculares deben interpretarse siempre en conjunto

con la presentacion clinica, el tipo de muestra, la carga bacteriana y la posible presencia
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de coinfecciones, a fin de diferenciar adecuadamente entre colonizacion, infeccion y
enfermedad. Aunque el cultivo y la citologia presentan limitaciones inherentes, contintian
siendo herramientas complementarias valiosas en escenarios clinicos y de investigacion

especificos.

Desde la perspectiva terapéutica, la doxiciclina permanece como el tratamiento de
eleccion para la mayoria de las infecciones por Mycoplasma en perros. La duracion del
tratamiento debe ajustarse al sindrome clinico y a la respuesta individual del paciente. En
casos graves, particularmente aquellos asociados con neumonia severa o anemia
hemolitica, las medidas de soporte intensivo son determinantes para el pronostico. Las
estrategias preventivas, incluyendo el tamizaje de donantes de sangre, el control de
vectores hematofagos y la implementacion de medidas de bioseguridad en poblaciones
caninas de alta densidad, representan componentes esenciales para reducir la transmision

y el impacto clinico de estos microorganismos.

A pesar de los avances alcanzados, persisten importantes desafios diagnodsticos y clinicos.
La distincion entre colonizacion y enfermedad continta siendo uno de los principales
retos, especialmente en el caso de especies comensales y en escenarios de coinfeccion.
Asimismo, la variabilidad geografica en la prevalencia, las diferencias en los métodos
diagnosticos y las limitaciones en el acceso a herramientas moleculares en determinadas

regiones dificultan la estandarizacion del abordaje clinico y epidemiolégico.

Esta revision sintetiza la evidencia disponible sobre los principales sindromes clinicos

asociados a Mpycoplasma en perros, incluyendo las manifestaciones respiratorias,
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hematologicas, oculares y orales, asi como las metodologias diagndsticas mas relevantes
para su identificacion e interpretacion. Los hallazgos aqui presentados proporcionan una
base solida para la practica clinica veterinaria y destacan areas prioritarias para futuras
investigaciones, particularmente en la elucidacion de mecanismos patogénicos, la
optimizacién de estrategias terapéuticas y la evaluacion del potencial zoonoético de estas

bacterias.
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Anexo 1. Protocolo de Scoping Review (OSF)

Titulo

Sindromes clinicos asociados a afecciones hemoliticas, respiratorias, oculares y

orales en perros: una scoping review

Antecedentes y justificacion

Las infecciones por Mycoplasma en perros y gatos han sido descritas en asociacion con
un amplio espectro de sindromes clinicos, que incluyen afecciones hemoliticas,
respiratorias, oculares y orales. Las especies hemotropicas de Mycoplasma se reconocen
como agentes causales de anemia hemolitica, mientras que las especies no hemotropicas
se han detectado en el tracto respiratorio, la conjuntiva y la orofaringe, frecuentemente en

escenarios de enfermedad multifactorial.

La literatura disponible presenta una marcada heterogeneidad en cuanto a disefios de
estudio, métodos diagnoésticos, interpretacion clinica y fuerza de la asociacion entre la
deteccion del microorganismo y la enfermedad. En muchos casos, la identificacion de
Mycoplasma puede corresponder a infeccion primaria, coinfeccion o colonizacion

incidental, lo que dificulta establecer conclusiones causales.

En este contexto, una scoping review constituye el enfoque metodoldgico mas apropiado
para mapear el alcance, la naturaleza y las caracteristicas de la evidencia existente,

sintetizar como se han descrito los sindromes clinicos y los métodos diagnoésticos, e
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identificar vacios de conocimiento relevantes para la practica clinica veterinaria y la

investigacion futura.

Este protocolo se elabord siguiendo las recomendaciones de la PRISMA Extension for

Scoping Reviews (PRISMA-ScR).

Objetivos

Objetivo general

Mapear la evidencia disponible sobre los sindromes clinicos asociados a infecciones por
Mycoplasma en perros y gatos, con énfasis en afecciones hemoliticas, respiratorias,

oculares y orales.

Objetivos especificos

Describir los sindromes clinicos reportados en asociacion con Mycoplasma en perros y
gatos.

Identificar las especies de Mycoplasma implicadas en los diferentes sistemas organicos.
Sintetizar los enfoques diagnoésticos utilizados para la deteccion de Mycoplasma.
Analizar como los estudios interpretan la relevancia clinica de la deteccion del
microorganismo (patdgeno primario, coinfeccion o colonizacion).

Identificar brechas de conocimiento en la evidencia disponible.

Preguntas de investigacion
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1. (Qué sindromes clinicos hemoliticos, respiratorios, oculares y orales han sido reportados
en asociacion con infecciones por Mycoplasma en perros y gatos?

2. (Qué especies de Mycoplasma se asocian con cada tipo de sindrome clinico?

3. (Qué métodos diagnosticos se han utilizado para identificar Mycoplasma en estos
contextos clinicos?

4. (Coémo interpretan los estudios el papel de Mycoplasma en la enfermedad (causal,

asociado o incidental)?

Criterios de elegibilidad

Poblacion

Perros (Canis lupus familiaris) y gatos (Felis catus).

Concepto

Sindromes clinicos (hemoliticos, respiratorios, oculares y orales/orofaringeos) asociados
a infecciones por Mycoplasma y los métodos diagnosticos utilizados para su

identificacion.

Contexto

Todos los entornos clinicos y regiones geograficas.

Criterios de inclusion

e Estudios originales, revisiones, reportes o series de casos.
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Investigaciones que incluyan perros y/o gatos con deteccion de Mycoplasma.
Estudios que describan manifestaciones clinicas, sindromes o enfoques diagnosticos.

Publicaciones en inglés o espafiol.

Estudios publicados entre 2000 y 2025.

Criterios de exclusion

Estudios exclusivamente in vitro o gendmicos sin correlato clinico.
Estudios en especies distintas a perros y gatos.
Articulos sin acceso a texto completo.

Publicaciones duplicadas o con informacién redundante.

Fuentes de informacion

Se consultaran las siguientes bases de datos electronicas:

SciSpace (Deep Search, Basic Search y Full-Text Search)
PubMed/MEDLINE

Google Scholar

Adicionalmente, se revisaran las listas de referencias de los estudios incluidos para

identificar literatura relevante no recuperada en la busqueda inicial.

Estrategia de busqueda
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La estrategia de blisqueda combinara términos controlados (cuando estén disponibles) y
palabras clave relacionadas con Mycoplasma, perros y gatos, sindromes clinicos y

métodos diagndsticos. La sintaxis se adaptara a cada base de datos.

Ejemplo de estrategia de busqueda:

(Mycoplasma OR haemoplasma OR hemoplasma)

AND (dog OR dogs OR canine OR cat OR cats OR feline)

AND (clinical syndrome OR anemia OR hemolytic

OR respiratory OR ocular OR conjunctivitis

OR oral OR oropharyngeal)

AND (PCR OR diagnosis OR detection)

Las estrategias completas utilizadas en cada base de datos se documentaran y reportaran

en la publicacion final.

Proceso de seleccion de estudios

La seleccidn de estudios se realizara en dos fases:

Cribado por titulo y resumen, para excluir estudios claramente irrelevantes.
Revision de texto completo, para confirmar la elegibilidad segun los criterios

establecidos.
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Todo el proceso de seleccion sera realizado por un unico revisor. Los casos ambiguos

seran reevaluados para asegurar consistencia en la aplicacion de los criterios.

Extraccion de datos

Se utilizard una matriz estandarizada de extraccion de datos que incluira:

Autor(es) y afio de publicacion

Pais o region del estudio

Disefio del estudio

Especie animal (perro/gato)

Especie de Mycoplasma reportada

Sistema orgénico afectado (hemolitico, respiratorio, ocular, oral)
Manifestaciones clinicas descritas

Me¢étodos diagndsticos utilizados (PCR, qPCR, citologia, cultivo u otros)

Interpretacion de la relevancia clinica del hallazgo

Sintesis de la evidencia

La evidencia sera sintetizada de forma descriptiva y narrativa, organizando los estudios
segun el sistema orgénico afectado y el tipo de sindrome clinico.
No se realizard evaluacion formal del riesgo de sesgo ni metaanalisis, dado el caracter

exploratorio de la scoping review.

Consideraciones éticas
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No se requiere aprobacion por un comité¢ de ética, ya que el estudio se basa

exclusivamente en literatura publicada y no involucra animales ni datos primarios.

Financiamiento y conflictos de interés

Financiamiento: No hubo financiamiento externo para la realizacion de esta scoping

review.

Conflictos de interés: Los autores declaran no tener conflictos de interés.

Enmiendas al protocolo

Cualquier modificacién posterior a este protocolo sera documentada, fechada y

justificada en el registro de OSF y reportada en la publicacion final.
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