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RESUMEN

Objetivo. El objetivo de este estudio fue determinar los cambios hematoldgicos y de presion arterial
en perros después de una picadura cutdnea de abejas. Material y métodos. Se utilizaron 10 perros
adultos, a los cuales se les inoculdé veneno de abeja mediante una picadura cutanea controlada. De
cada animal se extrajo una muestra de sangre previa y los 15 y 300 minutos post inoculacion. Se
registro la presion arterial sistolica (PAS), diastdlica (PAD), media (PAM) y de pulso (PP) desde 15
minutos previos hasta 45 minutos posteriores a la inoculacion. Resultados. El recuento de eritrocitos,
el hematocrito y la concentracién de hemoglobina se redujeron a los 15 minutos post-inoculacion
(p<0.05), retornando a valores basales al tiempo 300. El recuento de reticulocitos disminuyé al
tiempo 15 en relacion al tiempo 0 (p<0.05), manteniéndose bajo a los 300 minutos. Se observo una
disminucién del recuento relativo de eosindfilos a los 300 minutos relacidn al tiempo 0 (p<0.05). La
media de la PAS a los minutos 3, 15, 30 y 39 fueron inferiores a la del minuto -15, y en la PAD, las
medias de los minutos 15, 42 y 45 fueron inferiores a del minuto 9 (p<0.05). A su vez, la PAM y la
PP permanecieron constantes (p>0.05). Conclusiones. La picadura cutanea de abejas produce un
descenso transitorio del recuento de eritrocitos, hematocrito y concentracion de hemoglobina, junto
con una disminucion en el recuento de reticulocitos y del recuento relativo de eosinodfilos, sin alterar
mayormente la presion sanguinea.

Palabras clave: Hematologia, perros, presion sanguinea, veneno de abeja (Fuente: MeSH, DeCS).
ABSTRACT

Objective. The purpose of this study was to determine changes in hematological parameters and
arterial blood pressure in dogs after a bee sting. Materials and methods. Ten adult dogs were used,
to which bee venom was inoculated through a direct bee sting. Three blood samples was extracted
from the animal, the first sample before inoculation, and the other two samples were extracted 15 and
300 minutes after inoculation. Systolic (SAP), diastolic (DAP), mean (MAP) and pulse arterial pressure
were also recorded for an hour, from 15 minutes before venom inoculation up to 45 minutes after, at
intervals of three minutes between each record. Results. The erythrogram recorded a decrease in
erythrocyte count, hematocrit and hemoglobin concentration at time 15 relative to time 0 (p<0.05),
returning to basal values at time 300. The reticulocyte count decreased at 15 minutes in relation to
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time 0 (p<0.05), staying low at 300 minutes. White blood cell count showed a decrease in eosinophils
at 300 minutes relative to time 0 (p<0.05). Regarding blood pressure, the mean SAP readings on
minutes 3, 15, 30 and 39 were lower than minute -15, and the mean DAP readings on minutes 15, 42
and 45 were lower than minute 9 (p<0.05). The MAP and pulse pressure records remained constant
(p>0.05). Conclusion. A skin deep bee sting can produce a transient decrease in erythrocyte count,
hematocrit and hemoglobin, along with a decrease in reticulocyte count and eosinophil relative count,

without major alterations in blood pressure.

Key words: Bee venom, blood pressure, dogs, hematology (Sources: MeSH, DeCs).

INTRODUCCION

La apiterapia es el uso de productos de las
abejas para prevenir, curar o recuperar a un
individuo de una o mas enfermedades. La
aplicacién terapéutica del veneno de abejas ha
sido usada desde tiempos antiguos, incluyendo
la administracidn a partir de picadura con abejas
vivas, inyecciones y acupuntura con veneno de
abeja (1). Después de una picadura de abeja,
lo primero y mas comun es el dolor local y la
hinchazén. Esta reaccién se produce en todos
los individuos picados, debido a los componentes
vasoactivos del veneno de abeja y no por un
mecanismo alérgico (2).

La inyeccion de veneno de abeja produce
dolor ténico e hiperalgesia, pudiendo ejercer
al mismo tiempo efectos antiinflamatorios y
antinociceptivos en cuadros inflamatorios. En
base a esto, la apiterapia ha sido utilizada en
la medicina tradicional para el tratamiento de
varias enfermedades como artritis, reumatismos,
dolor, tumores cancerosos y enfermedades de
la piel (3). La terapia con veneno de abejas
es curativa y profilactica, porque ademas de
aliviar diversas enfermedades actla sobre todo
el organismo y aumenta la inmunidad (4). Por
otro lado se han descrito efectos adversos como
hemdlisis en perros atacados por enjambres de
abejas (5), desconociéndose el efecto de dosis
consideradas terapéuticas de veneno de abejas
sobre los pardametros hematoldgicos y de presion
sanguinea en perros.

El objetivo del estudio fue determinar los
cambios hematoldgicos y en la presién sanguinea
periférica de perros posterior a una picadura
cutanea controlada de abejas.

MATERIAL Y METODOS
Animales. Se utilizaron 10 perros mestizos, 2

machos y 8 hembras, entre 2 a 6 afios de edad,
y 12y 24 kg (15.6 £ 4.3 kg) de peso.

Aspectos éticos. El estudio fue realizado acorde
a las Normas para la utilizacion de animales en
investigacion, segun el Comité Uso de Animales
en la Investigacion de la Universidad Austral
de Chile. Para el ensayo se utilizd6 un pequefo
nimero muestral, ademas los procedimientos
con los animales fueron realizados por un Unico
profesional entrenado para manipulacién y
obtencion de muestras sanguineas de forma a
garantizar el bienestar y no alterar los parametros
fisiolégicos. Todos los procedimientos fueron
autorizados por los propietarios de los animales.

Recoleccion de abejas. Las abejas Apis
mellifera fueron obtenidas de una colonia
silvestre. Para ello, se utilizd un frasco de boca
ancha con un cono de cartén, papel y miel en
su interior. Se procedid a la captura de abejas
vivas ubicando dicho frasco cerca de la entrada
de la colmena, donde las abejas entraban
libremente a recolectar la miel, capturandose de
esta manera Unicamente abejas pecoreadoras.
Las abejas fueron capturadas 1 6 2 dias antes
de ser utilizadas, manteniéndolas en el frasco
hasta su uso.

Método de inoculacion del veneno de
abejas. Con el animal en decubito esternal o
lateral derecho y un bozal, se inoculé veneno
de una abeja en el codo izquierdo a través de
la picadura directa entre el epicondilo lateral
del hiumero y el olecranon, dejando la lanceta
inocular veneno durante 3 segundos, para luego
ser retirada. Para lograr esto, se coloco un trozo
de tela elastica tensado y presionado contra el
codo de los perros por sobre el cual se aproximo
la abeja para que pique sujetandola por las alas
con una pinza hemostatica. Una vez clavada la
lanceta, se esperd 3 segundos y retird la tela,
arrastrando la lanceta.

Obtencidon y procesamiento de las muestras
de sangre. De cada animal se obtuvo una
muestra de sangre con EDTA de la vena
cefélica del miembro anterior derecho, previo
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a la picadura de abeja (tiempo 0; antes de
comenzar con las mediciones de la presion
sanguinea) y a los 15 y 300 minutos post-
inoculaciéon. En las muestras se determiné el
recuento de eritrocitos (cdmara de Neubauer),
hematocrito (microhematocrito), concentracion
de hemoglobina (cianmetahemoglobina, 546
nm, fotédmetro Hitachi® 4020), indices de
Wintrobe (volumen corpuscular medio o VCM,
concentracién de hemoglobina corpuscular
media o CHbCM), recuento de leucocitos (camara
Neubauer). El diferencial celular se realizé en
frotis tefiido con tincion rapida de Corzap®1,
Hemogram, Brasil; ademas se realizo el recuento
plaquetario promediando 10 campos del frotis,
para obtener el recuento por pl se multiplicé el
resultado por 20.000 x1000 = 20.000 plaquetas/
ul) El recuento de reticulocitos se realizd
incubando 3 gotas de sangre con EDTA mezcladas
con 3 gotas de azul cresil brillante en bafio
térmico a 37°C por 15 minutos, posteriormente
se realizd un extendido en portaobjeto, el cual fue
observado al microscopio (1000x), contando el
total de reticulocitos en 10 campos homogéneos.
Las variables cualitativas del hemograma se
expresaron con el grado de presencia en el frotis:
0= ausencia, 1= presencia escasa, 2= presencia
moderada y 3= abundante.

Medicion de la presion. Se registro la presion
arterial sistolica (PAS), diastdlica (PAD) y media
(PAM) desde 15 minutos antes de la picadura
hasta 45 minutos post-picadura con intervalos de
3 minutos, mediante un equipo multiparametro
con oscildmetro, Datascope® Trio™, utilizando
una manga pediatrica colocada en el antebrazo
izquierdo de los perros, inmediatamente distal
al codo. La presiéon de pulso (PP) fue calculada
como la diferencia entre la PAS y la PAD. Para
las mediciones, los perros se encontraban
en decubito esternal o lateral derecho en un
lugar silencioso, a fin de disminuir el estrés y
distracciones.

Analisis estadistico. Se realizé un analisis
descriptivo, normalidad mediante la prueba de
Shapiro-Wilk, y de homocedasticidad mediante la
prueba de Bartlett. Las diferencias entre tiempos
para las variables paramétricas y homocedasticas
se realizaron mediante un modelo lineal
AOV/AQOCV considerando el animal como un
cofactor, y los promedios se contrastaron por la
prueba de Tukey. Los datos no paramétricos o
heterocedasticos fueron contrastados mediante
la prueba de Kruskall-Wallis, a un nivel de
significancia del 95% en el al programa Statistix®
8.0 (NH Analytical Software, Roseville, MN; USA).
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RESULTADOS

Durante la picadura de la abeja se aprecié una
breve vocalizacion en un perro, manifestada con
un gemido. Cinco perros reaccionaron levantando
la cabeza, mirandose la zona de inoculacion,
retirando el brazo o intentando ponerse de
pie, reaccion que no durd mas de 5 segundos,
mientras que los otros no mostraron reaccion
durante la inoculacion.

Hemograma. Posterior a la picadura de abejas
el recuento de eritrocitos, el hematocrito y la
concentracion de hemoglobina disminuyeron
(p<0.05), retornando a sus valores basales a
los 300 minutos (Tabla 1). El VCM, la CHbCM,
la presencia de anisocitosis y policromasia,
el recuento plaquetario, la concentracién de
proteinas plasmaticas totales y fibrindgeno no
evidenciaron variaciones posterior a la picadura
(p>0.05; Tabla 1). Por otro lado, el recuento
de reticulocitos disminuyd a los 15 minutos en
relacién al tiempo 0 (p<0.05), manteniéndose
bajos a los 300 minutos (Tabla 1).

Tabla 1. Valores (X *+ DE) de las variables del
eritrograma previo (tiempo 0) y a los 15
y 300 minutos de una picadura cutanea
controlada de abeja en 10 perros.

Tiempo (minutos) V] 15 300 Valor P

Eritrocitos (10%/uL) 6.78 6.16 6.72 0.0016
+ 0.652 +0.62b * 0.642

Hematocrito (%) 50.4 45.2 48.6 0.0001
+ 4,743 +3.22b + 3.982

Hemoglobina (g/dL) 17.2 16.0 17.0 0.0105
+ 2.042 + 1.74b + 1.932

VCM (fL) 74.6 73.5 72.7 0.6196
+ 6.822 + 3.752 + 4,552

CHbCM (g/dL) 34.1 35.4 34.9 0.0656
+2.112 + 2.142 + 1.762

Anisocitosis (0-3) 1.4 1.4 1.4 0.8013
+ 0.522 +0.522 +£0.522

Policromasia (0-3) 1.3 1.2 1.2 0.3874
+ 0.482 + 0.422 £ 0.422

Reticulocitos (%) 1.17 0.69 0.74 0.0191
+ 0.892 + 0.58b * 0.66b

Plaquetas (10%/pL) 242 275 317 0.1033

+ 89 + 55 + 62

Proteinas (g/L) 68.5 66.0 67.8 0.0570
+ 8.782 +7.832 +7973

Fibrindgeno (g/L) 3.2 3.1 3.1 0.3874
+ 0.422 + 0.322 + 0.322

a,b diferencias entre tiempos (p<0.05).
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Las variables del leucograma se mantuvieron
constantes en el tiempo posterior a la picadura
de la abeja (p>0.05), excepto el recuento relativo
de eosinodfilos, que descendid a los 300 minutos
en relacion al tiempo 0 (p<0.05; Tabla 2).

Tabla 2. Valores (x * DE) de las variables del
leucograma previo (tiempo 0) y a los 15
y 300 minutos de una picadura cutanea
controlada de abeja en 10 perros.

Tiempo (minutos) 1] 15 300 Valor P

Leucocitos (Cél/uL) 10191 11603 11.492 0.1686
+ 25702 £ 29922 + 29892

Rec. relativo (%)

Eosindfilos 12.4 10.8 7.1 0.0383
+6.932 +£5.37%8 £ 5.26b

Neutrdfilos 62.3 64.7 70.2 0.0772
+9.012 + 9,272  £8.11a

Linfocitos 15.7 15.4 15.2 0.9794
+ 4.162 + 6.658 £ 7.48a

Monocitos 9.6 9.1 7.5 0.3244
+ 4,742 + 4,752 +2.8a

Rec. absoluto (Cél/pL)

Eosindfilos 1250 1327 826 0.0772
+ 6822 + 8602 + 6792

Neutroéfilos 6328 7538 8193 0.0674
+ 175528  + 24952 + 28192

Linfocitos 1601 1675 1570 0.9251
+ 5823 + 6242 + 5712

Monocitos 1013 1063 902 0.6195
+ 6662 + 6512 + 5062

Rec.= recuento; a,b diferencias entre tiempos (p<0.05).

Presion. Los valores de la PAS a los distintos
tiempos se mantuvieron constantes, salvo a los
3, 15, 30 y 39 minutos, en que se registraron
valores menores al del minuto -15 (p<0.05;
Figura 1a), no presentando diferencias con los
demds minutos (p>0.05). Similar la PAD se
mantuvo constante, salvo a los minutos 15,42y
45, los cuales fueron inferiores al registrado en el
minuto 9 (p<0.05, Figura 1b). Los valores medios
de la PAM y de la PP se mantuvieron constantes
posterior a la picadura de abejas (p>0.05).

P AS (mmiHa)
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DISCUSION

Los hallazgos de dolor leve en la mitad de los
perros contradice a otro estudio en que indica que
todos animales presentan dolor local e hinchazon
posterior a una picadura de abeja causada
por los componentes vasoactivos del veneno
de abeja (2). La mayor responsable del dolor
local posterior a la picadura seria la melitina,
presente en el veneno de abejas, la cual es
capaz de hidrolizar membranas celulares, alterar
la permeabilidad celular y causar liberacién de
histamina. Es por eso que individuos picados
por abejas presentan dolor ténico y una breve
vocalizacion (6).

Posterior a la picadura de la abeja ocurrié una
disminucion transitoria del recuento de eritrocitos,
hematocrito y concentracién de hemoglobina,
observandose ademas, un descenso sostenido en
el recuento de reticulocitos (Tabla 1), al mismo
tiempo dentro de los limites de referencia. Estos
cambios podrian indicar una redistribucién de
los eritrocitos hacia el bazo, los cuales a los 300
minutos retornaron a la circulacion general (7).
El bazo actia como reservorio de eritrocitos,
donde estos pueden quedar atrapados en las
trabéculas luego de rezumar a través de los
capilares hacia la maya trabecular. Por otro lado
se describe que perros atacados por enjambres
de abejas presentan anemia macrocitica,
anisocitosis, policromasia, metarrubrocitemia
moderada asociadas a una hemdlisis (5). En
estudios realizados in vitro con sangre entera de
rata con EDTA mezclada con veneno de abejas
(1 pg/mL de sangre) no se observo variaciones
en las variables eritrocitarias (8).

Una disminucion en el recuento relativo de
eosindfilos (Tabla 2) posterior a la picadura podria
deberse a estrés o migracion de eosinodfilos al
tejido donde se produjo la picadura de abeja.
Los eosinodfilos tienen una especial tendencia a
acumularse en los tejidos en que se producen
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Figura 1. Valores ( X % DE) de la presién arterial sistélica (PAS; superior) y diastdlica (PAD; inferior) (mm Hg)
de 10 caninos adultos sometidos a una picadura cutdnea controlada de abeja (tiempo 0).
abp<0.05; Tpicadura; *obtencién de muestra de sangre.
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reacciones alérgicas, como en la piel después
de las reacciones alérgicas cutaneas (7). Al
respecto, en lesiones inflamatorias podria
ocurrir secuestro, degranulaciéon o destruccién
de eosindfilos, lo que podria llevar a eosinopenia
(9). La melitina es capaz de desencadenar dolor
local en la zona de la picadura y adicionalmente
induce liberacién de catecolaminas (2). El
resultado del leucograma indica que el descenso
en el porcentaje de eosindfilos podria deberse
a la migracion de los eosinodfilos circulantes al
lugar de inoculacién del veneno y no al estrés,
debido a que no se aprecid neutrofilia, linfopenia
ni monocitosis (9).

Las variaciones observadas en las variables
de presidon post-inoculacién fueron minimas
(3 mm Hg para la PAS, 2 mm Hg para la PAD
y para la PAM, y 1 mm Hg para la presion de
pulso), y estarian asociadas a la liberacion de
catecolaminas e incremento de la actividad
simpatica por el estrés por miedo y dolor,
resultando en un consecuente aumento en la
frecuencia cardiaca y en la presién sanguinea
(7). Sin embargo, el veneno administrado por
via endovenosa en dosis altas (5 mg/kg) ha
generado un descenso progresivo de la presion
sanguinea, mientras que al ser administrado en
dosis bajas (0.2 a 0.5 mg/kg) ejercio un efecto
estimulante sobre el corazén, produciendo un
marcado aumento de la presion ventricular
izquierda con un leve cambio en la presidn
aortica (10).
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El veneno de abejas posee quininas entre sus
constituyentes, las que influirian en la presién
sanguinea, generando hipotension (11). Por otro
lado, individuos alérgicos al veneno de abejas
pueden presentar signologia cardiovascular al
verse expuestos a éste, pudiéndose encontrar
signos tales como hipotension, vasodilatacion
con hipovolemia secundaria y aumento de la
permeabilidad (12). Sin embargo, no se observo
signologia de alergia en los perros durante
el tiempo de seguimiento, asi como tampoco
cambios significativos en la presion sanguinea.

Las variaciones momentaneas y de baja
magnitud en los pardmetros hematoldgicos, y la
mantencion de la presidon sanguinea en perros
sometidos a una picadura cutanea de abejas por
3 segundos indica que la misma no fue un factor
gue genero un estrés significativo en los perros.
Se sugiere que la aplicacion terapéutica de
veneno de abejas a través de la picadura directa
con abejas vivas, en microdosis, en perros que
no presentan alergia al veneno de abeja, seria
un método alternativo seguro para el tratamiento
de las enfermedades en que se sefala que éste
seria efectivo.

Se puede concluir que la picadura cutanea
controlada de abejas en perros produce un
descenso transitorio del recuento de eritrocitos,
hematocrito y concentracion de hemoglobina,
junto con una disminucién en el recuento de
reticulocitos y del recuento relativo de eosindfilos,
sin alterar mayormente la presidon sanguinea.
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