CAPITULO 12
Babesia vogeli, Rangelia vitalii y otros
piroplasmas en pequenos animales
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Clasificacion

Phylum: Apicomplexa
Clase: Sporozoa
Orden: Piroplasmida

Familias: Babesidae y Theileridae

La piroplasmosis es una infeccidn parasitaria transmitida por garrapatas y producida por pro-
tozoarios del Orden Piroplasmida, que afecta a los animales domésticos y silvestres de todos los
continentes. En los perros, la piroplasmosis se encuentra distribuida mundialmente y se recono-
cen multiples especies involucradas. En general es una enfermedad que se caracteriza por pro-
ducir fiebre, anorexia, anemia, trombocitopenia y esplenomegalia, pudiendo ser fatal en algunas
ocasiones. Si el piroplasma implicado es de baja patogenicidad, la infeccion puede desaparecer
o cursar de manera crénica y asintomatica, sin parasitemia detectable al microscopio (Irwin,
2009)'2, En los caninos domésticos de nuestro pais se encuentran descriptas las especies Ba-
besia vogeli, Rangelia vitalii y Babesia gibsoni (Eiras et al., 2008, 2014; Eiras, 2018). En los gatos
domeésticos, la piroplasmosis es una enfermedad de importancia clinica sélo en algunos paises
y, al igual que en los perros, las garrapatas estan implicadas como principal forma de transmisién
(Ayoob et al., 2010; Solano-Gallego y Baneth, 2011; Penzhorn y Oosthuizen, 2020). Hasta el
momento no se han reportado casos de piroplasmosis felina en Argentina.

2 En el presente capitulo se hara especial referencia a las especies de piroplasmas reportadas en Argentina. A nivel
mundial existen mas de 10 especies que pueden afectar a los perros con diferentes grados de patogenicidad y especifi-
cidad vectorial. Haremos ademas una breve descripcion de la piroplasmosis felina a pesar de no haber sido confirmado
el hallazgo microscépico o molecular de estos agentes en gatos de nuestro pais.
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Morfologia

Los piroplasmas son organismos unicelulares eucariotas que se diferencian de otros protozoarios
apicomplexa por su forma caracteristica: al poseer un complejo apical incompleto (sin conoide)
adquieren una forma similar a una pera. El complejo apical les permite el ingreso y permanencia
dentro de células parasitadas, principalmente glébulos rojos, pero —dependiendo de la especie—, tam-
bién globulos blancos y células del endotelio vascular. Debido a los cambios morfolégicos que sufren
los piroplasmas durante su desarrollo, al solapamiento de los rangos de medida y la morfologia que
comparten entre las distintas especies, no es posible realizar una diferenciaciéon especifica en base
a las observaciones microscoépicas (Wang et al., 2017; Penzhorn y Oosthuizen, 2020).

Actualmente, se reportan varias especies de piroplasmas que pueden afectar perros y gatos
en todo el mundo. Para realizar una distincion morfolégica, tradicionalmente se clasificd los piro-
plasmas en base al tamafo de los zoitos intraeritrocitarios. Algunos ejemplos de piroplasmas
grandes (> 2,5 ym) son los zoitos pertenecientes a B. vogeli y R. vitalii (Fig. 1). En el caso de
los piroplasmas pequefios (< 2,5 ym) podemos mencionar las inclusiones de B. gibsoni, B. felis
y Cytauxzoon felis (Irwin, 2009; Ayoob et al., 2010; Solano-Gallego y Baneth, 2011; Solano-Ga-
llego et al., 2016). También se han descripto piroplasmas cuyos merozoitos poseen un tamafio

intermedio como Babesia negevi n. sp. (Baneth et al., 2020).

Figura 1. Zoitos de “piroplasmas grandes” (> 2,5 um) en un extendido coloreado de sangre canina (Objetivo
100 X); cortesia de Franco José Arroyo.
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Ciclo biolégico

El ciclo es indirecto (Fig. 2) y las garrapatas actuan como hospedadores definitivos (HD).
Estos protozoarios son transmitidos a través de la saliva de los HD y se multiplican asexual-
mente (merogonia) en los hospedadores intermediaros (HI) vertebrados. En el género Babe-
sia (Familia Babesidae), esta multiplicacién tiene lugar directamente en los glébulos rojos,
mientras que en los miembros de la Familia Theileridae (géneros Theileria, Cytauxzoon y
Rangelia), hay igualmente multiplicacién en los glébulos blancos. Los individuos resultantes
de la merogonia son denominados merozoitos. Estos merozoitos destruyen las células pa-
rasitadas e invaden nuevas células sanguineas para continuar su multiplicacién asexual (Ui-
lenberg, 2006; Irwin, 2009; Schnittger et al., 2012; Jalovecka et al., 2018). Ademas de divi-
dirse en los glébulos rojos y blancos, la multiplicacién asexual de R. vitalii sucede también
en las células endoteliales del hospedador vertebrado (Franga et al., 2014).

Cuando una garrapata ingiere sangre con células infectadas se desarrolla la gametogonia en
la luz del intestino, con formaciéon de gametas (cuerpos radiales) que se fusionan y dan origen a
un cigoto diploide moévil u ooquineto que alcanza las células del intestino de la garrapata. Alli
comienza la esporogonia y el cigoto se divide dando origen a células haploides méviles llamadas
esporoquinetos. Estos acceden a la hemolinfa e invaden y se multiplican en algunos 6rganos
incluyendo las glandulas salivales. Cuando la garrapata se adhiere a un hospedador vertebrado,
comienza la maduracion y se forman los esporozoitos que son infectantes para el HI. La trans-
mision es de tipo transestadial, es decir, si una garrapata ingiere sangre infectada siendo larva,
sera infectante siendo ninfa, o si se infecta siendo ninfa transmitira esporozoitos con su saliva
siendo adulto. No hay evidencias de transmision transovarica (infeccién desde la garrapata
adulta a su descendencia) en los piroplasmas que afectan a perros y gatos (Mehlhorn y Schein,
1985; Schnittger et al., 2012; Wang et al., 2017; Jalovecka et al., 2018).
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Figura 2. Ciclo de vida de Babesia vogeli.
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Patogenicidad, sintomatologia y tratamiento

Babesia vogeli es una especie de escasa a moderada patogenicidad y, a diferencia de la
infeccioén con otras especies de piroplasmas caninos, en muchas oportunidades no se presentan
manifestaciones clinico-patolégicas de importancia (Irwin, 2009). En algunos casos puede pro-
ducir cuadros importantes de anemia, especialmente cuando el proceso esta asociado a otras
patologias o infecciones concomitantes con otros patégenos transmitidos por garrapatas. La mul-
tiplicaciéon de estos protozoarios dentro de glébulos rojos lleva a su destruccién, ya sea por me-
canismos directos del parasito o procesos inmunomediados (Solano-Gallego y Baneth, 2011). El
principal hallazgo observado es la anemia hemolitica y secundariamente trombocitopenia poco
severa. El leucograma suele ser normal en la mayoria de los casos. Asociados al proceso
anémico aparecen otros signos tales como fiebre, letargia, vomitos y aumento del tamario del
bazo y los nédulos linfaticos (Solano-Gallego et al., 2008, 2016).

Rangelia vitalii se encuentra hasta el momento descripta en el litoral argentino, asociada a la
region donde habita su vector, la garrapata Amblyomma aureolatum. La infeccién produce trom-
bocitopenia marcada que, junto a la lesién endotelial, se traduce en sangrado espontaneo espe-
cialmente marcado en las regiones de piel fina como el pabellén auricular. La pérdida de sangre
por las orejas, tipica en los animales enfermos, originé el nombre en guarani que se le da a la
rangeliosis canina: nambiuvi (orejas sangrantes) (Eiras et al., 2014; Franga et al., 2014; Sanchez
etal., 2017).

Babesia gibsoni se ha descripto ocasionalmente en Sudamérica y en nuestro pais existe un
solo reporte en 2 perros de Buenos Aires (Dantas-Torres y Aguiar Figueredo, 2006; Trapp et al.,
2006; Eiras, 2018). Para esta especie, ademas de la transmisién vectorial, también se hace re-
ferencia a la transmision horizontal mediante las mordeduras y la ingestién de sangre infectada
en los episodios de pelea entre perros. Es una especie de mayor patogenicidad que B. vogeli y
puede ocasionar cuadros clinicos mas complicados y dificultosos de tratar (Birkenheuer et al.,
2005; Jefferies et al., 2007; Irwin, 2009; Yeagley et al., 2009).

El tratamiento esta indicado en la etapa aguda de la enfermedad y para el caso de la infeccién
por B. vogeliy R. vitaliila droga de eleccién es imidocarb, con muy buena respuesta en la mayoria
de los casos si son tratados tempranamente. Para el tratamiento de la piroplasmosis por B. gib-
soni se han probado protocolos terapéuticos combinados especialmente atovaquona con azitro-
micina (Solano-Gallego y Baneth, 2011; Baneth, 2018).

Epidemiologia

En nuestro medio, B. vogeli se encuentra descripta en varias provincias y es la especie mas

distribuida y mejor caracterizada, con tasas de infeccion de alrededor del 0,25% en perros de la
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zona sur del area metropolitana de Buenos Aires y con una marcada tendencia estacional du-
rante los meses de primavera. La garrapata marrén del perro Rhipicephalus sanguineus es el
vector asociado a la transmision de esta especie y en la zona, los animales jéovenes y machos
son los mas susceptibles a la infeccién. La presencia de esta garrapata es casi permanente y
con ciclos relativamente estables durante casi todo el afio debido a la cercania con los ambientes
donde viven las personas y las mascotas (Eiras, 2018; Eiras et al., 2008).

La infeccion por R. vitalii esta reportada en las provincias de Misiones y Entre Rios y puede
coexistir con B. vogeli en determinados lugares de la regién. Si bien la sintomatologia de la ran-
geliosis es muy caracteristica y los merozoitos pueden aparecer en los leucocitos ademas de los
eritrocitos, representa un desafio en algunas ocasiones diferenciar la especie implicada en un
caso particular (Eiras et al., 2014; Sanchez et al., 2017).

Hay varias especies de piroplasmas que afectan a felinos a nivel mundial. Algunas son co-
munes a las reportadas en perros como B. vogeli, B. vulpes y B. canis. Por otro lado, C. felis es
un piroplasma de mucha importancia en EE. UU y se encuentra bien caracterizado. Hay una
primera multiplicacion asexual en los macréfagos tisulares produciendo una enfermedad muy
grave en algunos casos (Ayoob et al., 2010; Solano-Gallego y Baneth, 2011; Sherrill y Cohn,
2015; Malheiros et al., 2016; Kidd et al., 2017; Qurollo, 2019; Penzhorn y Oosthuizen, 2020). Si
bien no existen reportes microscopicos o moleculares en Argentina, la diversidad de especies de
piroplasmas reportadas a nivel mundial y la poca informacién relacionada con las especies de
garrapatas implicadas en la transmision, sugieren la posibilidad de emergencia de alguno de

estos protozoarios en los gatos de nuestro medio.

Diagnéstico y observacion

Histéricamente, la piroplasmosis canina ha sido diagnosticada con técnicas directas para de-
mostrar la presencia de merozoitos intraglobulares en extendidos sanguineos tefidos con las
coloraciones habituales (e.g. May Griinwald — Giemsa). Este procedimiento permite identificar la
parasitemia (expresada en porcentaje de glébulos parasitados) y tiene un limite de deteccién de
alrededor de 0,001% (Bose et al., 1995; Duarte et al., 2008; Irwin, 2009).

Los estudios seroldgicos, especialmente IFI (Inmunofluorescencia indirecta) (Fig. 3 A) o
ELISA (acrénimo del inglés Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay), no se encuentran dispo-
nibles de manera extendida en nuestro pais y en muchos casos solo indican la exposicién al
agente y no permiten la deteccion de casos clinicos agudos en ausencia de parésitos al mi-
croscopio. Otro inconveniente es que puede haber reaccidén cruzada entre especies o falsos
negativos en las etapas tempranas de la infeccién (Jefferies et al., 2007). De realizar un estudio
seroldgico en un paciente sospechoso y sin parasitemia evidente, se recomienda la titulacion
de los anticuerpos a fin de observar la seroconversion testeando una nueva muestra del mismo
animal unas semanas después y comparando las diferencias entre los titulos obtenidos (So-

lano-Gallego et al., 2016).
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Como el tamafo de los merozoitos posibilitan soélo la diferenciacién entre piroplasmas “pe-
quefios o grandes”, los estudios moleculares, como el analisis de la secuencia del gen para el

ARN ribosémico de la subunidad menor o 18S mediante PCR (Fig. 3 B) y corte con enzimas o

PCR y secuenciacion, permiten el diagnéstico especifico (Jefferies et al., 2007; Duarte et al.,
2008; Solano-Gallego y Baneth, 2011).

Figura 3. (A) IFI positiva a Babesia vogeli (Objetivo 100 X). Se observan merozoitos fluorescentes en el
interior de los eritrocitos. (B) Gel de agarosa al 1,8% revelando una PCR especifica (BAB1-BAB4) para
Babesia vogeli. Calle 1, 100M; calles 2 a 6, banda de ADN de 590 pb caracteristica para esta especie con
esta técnica; Calle 7, control negativo; Calle 8, control sin templado; Calle 9, control positivo.
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