EPIDEMIOLOGIA Y PERSPECTIVAS EN EL. CONTROL DE HEMOPARASITOS *°
Departamento de Parasitologia, DILAVE “Miguel C. Rubino”, DGSG.
Maria A. Solari

La importancia de una enfermedad en un establecimiento radica en que desestabiliza el manejo
diario del mismo, puede afectar la produccion y poner en riesgo la salud humana y un ejemplo
son las babesiosis y anaplasmosis.
A partir de la década de 1930, trabajos del Dr. Miguel C. Rubino relacionados con “Garrapata,
Tristeza y Premunicién”, destacan la importancia de los hemoparasitos en la salud y produccién
pecuaria.
La incidencia econémica de los hemoparasitos ocurre no solo por la mortalidad sino también
por los vacunos afectados con abortos, pérdidas en la produccion de carne, leche y el propio
manejo. Este impacto es dificil de cuantificar, pero existen varios modelos desarrollados al
respecto. En Australia se identifico un costo de US$ 23.3 millones por afio debido a
hemoparasitos. Argentina con respecto a la garrapata y hemoparasitos estim6 una pérdida de
US$S 100 millones por afio.
El Departamento de Parasitologia de 1a DILAVE “Miguel C. Rubino” conjuntamente con
IAEA-FAO, solicito realizar una estimacion de las pérdidas ocasionadas por B.microplus y las
enfermedades que transmiten en el pais. De dicho informe se destaca lo siguiente. En el
ejercicio 1997 la estimacion de gastos fue de 32.7m (millones de ddlares) distribuidos en:

e 4,5% por acciones del Estado

® 6,3%,se dejo de percibir por concepto de cueros dafiados por garrapata

e 44,6% por gastos del productor en tratamientos garrapaticidas

e 31,1% en disminucién de produccién de kilos carne por hemoparasitos

o 12,8% debido a tratamientos y muertes por hemoparasitos
Si bien a nivel nacional la cifra final es de suma consideracion el informe sefiala la necesidad de
profundizar los estudios a los efectos de contar con datos mas concretos para realizar una
contabilidad con todos los insumos involucrados.

Caracteristicas epidemiolégicas

El pais esta ubicado en una region netamente marginal para el Boophilus microplus, (paralelo
30° - 35° Latitud Sur) y es el vector responsable de transmitir las babesias y también interviene
en la de anaplasmosis.

Las condiciones macro climaticas, hace que las garrapatas se presenten en el pais, de 2,5a 3
generaciones al afio y el ciclo no parasitario es interrumpido en invierno (no hay aove ni
eclosion en las teledginas de esa estacion). El invierno influye negativamente en la tasa de
inoculacion dado que las bajas temperaturas limitan la infeccion de babesias en la garrapata.
Esta incidencia se ha estudiado en las condiciones del pais y la infestacion artificial mermé un
80%. Las caracteristicas de los potreros influyen sobre ésta incidencia, como ser las zonas de
mayor abrigo que pueden proteger mas a la infeccion que los campos mas expuestos a la
influencia del clima.

Frente a éstas caracteristicas, la hipotesis del principal mecanismo epidemiologico de
transmision de babesia estaria basada en que la garrapata se reinfecta en cada temporada (otofio)
al coincidir una alta poblacion de vacunos parasitados con B.microplus y hemoparasitos. La
incidencia en gran parte estd supeditada a las acciones particulares de cada establecimiento y
son varios los factores que influyen como ser las caracteristicas del campo (abrigo, forestado,
rodeos cerrados), el manejo del ganado (movimientos o incorporacion de animales), la estrategia
de control de la garrapata y de prevencion entre otros.

Los “datos epidemioldgicos historicos” provienen de diagnosticos confirmados por el
laboratorio ocurridos en la década de 1980. De 308 casos clinicos, el 49,3% fueron causados
por Babesia bovis, mientras que lo fueron por Babesia bigemina y Anaplasma marginale, el
12,9% y 37,8% respectivamente. La dispersion fue similar en todo el pais menos en el area libre
de garrapata (suroeste) donde no se registraron casos. La presentacion de los brotes de Babesia

" XXXIV Jornadas de Buiatria, Paysandu (2006)



es generalmente aguda, ocurre dentro de un periodo aproximado de 10 dias, con un 2,5% de
morbilidad y un 1,6% de mortalidad. Las caracteristicas de la anaplasmosis es mas confusa,
pues en la mayoria de los casos los enfermos se presentan individualmente con muertes en
goteo, dado que el periodo de prepatencia varia de acuerdo al indculo entre 20 a mas de 60 dias.
La distribucion estacional coincide claramente con el perfil de evolucion de la garrapata,
apareciendo la babesiosis entre marzo - mayo, en cambio la anaplasmosis esta mas dispersa en
el tiempo pudiendo ocurrir en pleno invierno y su transmision es compartida con otros
artropodos y fomites.

Si bien estos datos son sesgados, se habla de una tendencia de presentacion dado que el
comportamiento se repite a través de los afios por lo que se pueden tomar como indicadores de
proyeccion. Un ejemplo de ello, es que los diagnosticos en el 2003 fueron parecidos al historico,
con una incidencia de 49 % para Babesia y 51% para anaplasmosis y en babesiosis la
morbilidad fue de 2,7% y la mortalidad de 1,1%.

La prevalencia de la tristeza esta intimamente relacionada con la dindmica poblacional anual del
B.microplus. Las dos primeras generaciones coinciden con la paricion de terneros y
generalmente no seran expuestos a grandes desafios de garrapata infectada ni atin en la 3*
generacion (otofio) durante el periodo de resistencia fisiologica (3 a 9 meses de edad). En las
proximas temporadas la mayoria de los animales estaran susceptibles al desafio con riesgo de
enfermar y a ésta situacion se la conoce como de desequilibrio enzootico.

Posibilidades de presentacion de brote
Las condiciones en que se presenten problemas de hemoparasitos son:
1. Movimiento de ganado de una zona con baja prevalencia a otra con mayor prevalencia
2. Introduccién y establecimiento de garrapatas infectadas en una zona libre
3. Exportacion de ganado a una region con situacion epizootioldgica estable
4. Alteracion en la eficacia del control de la garrapata

Diagnoéstico de brote

Para concretar el diagnostico, se deben analizar los datos anamnésicos, el diagndstico presuntivo
de campo y los resultados hematologicos. Conviene tener en cuenta el periodo prepatente de los
parasitos, siendo de 8 -16 dias y de 3 a 5 semanas para babesias y anaplasmas respectivamente.
Generalmente, el primer sintoma clinico es la fiebre que ocurre a los 2 o 3 dias del periodo de
patencia y luego se instala la parasitemia. Si bien la destruccion globular comienza al principio
de la fase clinica, la anemia, ictericia y/o hemoglobinuria se hacen evidentes al final de la
misma. Existen signos caracteristicos para cada hemoparasitos pero pueden presentarse en
forma mixta lo que confunde al diagndstico clinico. Lo mas comun es observar en B.bovis
sintomas nerviosos, en B.bigemina ictericia — hemoglobinuria y en 4.marginale anemia.
Babesia bovis (Babés 1888), la trasmite la larva, se encuentra presente preferentemente en la
circulacion sanguinea capilar, con 0,1 a 1% de eritrocitos parasitados, de tamafio hasta 3 p
(ocupa menos de un cuarto de eritrocito), tefiido el frotis con Giemsa presenta un nticleo rojizo,
el plasma azulado y en la zona central una vacuola.

Babesia bigemina (Smith & Kilborne 1893), la transmite la ninfa y el adulto, se distribuye
uniformemente en la circulacion sanguinea central, con 2 0 mas % de eritrocitos parasitados, de
6 p (presenta diversas formas: redondeadas, ameboides, piriformes unidas en angulo agudo),
ocupando gran parte del eritrocito.

Anaplasma marginale (Theiler 1910), principalmente es transmitido por el macho y otros
vectores, parasito ubicado la mayoria en el borde del eritrocito (membrana del gldbulo rojo
invaginada), de 0,3-0,8 p con forma de corptsculo de color rojo violaceo (Giemsa).

Diagnéstico de situacion de riesgo (serologia)

Se adquiere resistencia en forma pasiva por el calostro (hasta 2 meses) y luego hay una
inmunidad innata entre los 3 a 9 meses de edad por lo que los animales que se infectan en este
periodo no enferman clinicamente y desarrollan una inmunidad sélida por largo tiempo.
Normalmente en las infecciones por babesias y anaplasmas, los parasitos continian presentes en
el vacuno aun después del periodo clinico de la enfermedad y los animales quedan portadores.



Esta situacion provoca la produccion constante de anticuerpos y por medio de la serologia luego
de un brote se puede conocer la proporcion de animales que fueron afectados (quedaron
inmunes) y los vulnerables a enfermar en futuros desafios.
Estabilidad enzootica es cuando el 75% de los terneros antes de cumplir los 9 meses se
expusieron a los hemoparasitos y a medida que se disminuye este porcentaje se entra en
inestabilidad. En las condiciones del pais ésta situacion de estabilidad enzootica es poco
probable de encontrar, si sera posible enfrentar rodeos con inestabilidad de alto riesgo (ej. 45%
de positivos) pero en general los rodeos que tienen controlada la garrapata presentan bajo
porcentaje con serologia positiva y son reconocidos como con inestabilidad de bajo riesgo.
Existen varias técnicas serologicas, pero las utilizadas de rutina en el Departamento de
Parasitologia es la inmuno fluorescencia indirecta (IFI, anticuerpos conjugados con fluoresceina
que se excita con la luz ultravioleta y se hace visible) para B.bovis y para B.bigemina 'y
aglutinacion en tarjeta ( AT, conglomerados macromoleculares visibles directamente) para
Anaplasma sp.
La serologia tiene varias utilidades,
1. se puede evaluar como queda el rodeo desde el punto de vista inmunitario, luego de un brote
y determina el riesgo futuro (estudiar 20 muestras como maximo)
2. sirve para confirmar la causa de un problema, se podria comparar los resultados serologicos
entre los rodeos de potreros afectados y de animales que representen el dato histérico del
establecimiento y,
3. para analizar la situacion por primera vez en un establecimiento. Se recomienda estudiar en
principio tres categorias (terneros, sobre afio y adulto), tomando 10 muestras por cada uno. A
partir de los resultados se podria inferir la situacion del rodeo:
1. lapresencia de anticuerpos indica haber estado en contacto con los parasitos.
2. con el resultado de los terneros se conoce el indice de transmision especifico de la
temporada de garrapata
3. con los resultados de un rodeo afectado se puede advertir la situacion de riesgo.
4. estudio de situacion de establecimiento, se analiza con la diferencia de positivos
existentes entre los adultos y las categorias jovenes.
5. se entiende que el rodeo estd en desequilibrio enzootico, cuando los reactores positivos
estan entre 25 y 75% y este indicador es mds especifico cuando esta diferencia ocurre
entre los animales jovenes y adultos.

Estudio serolégico aplicado

A modo de ejemplo de como contribuye el estudio serologico en el analisis de situacion se
describe un caso del Departamento de Salto, establecimiento de 370 animales, se obtuvo una
muestra de 20 de 150 adultos, 20 de 120 sobre afio y 10 de 100 terneros y resultaron positivos el
80%, 20% y 10% respectivamente. Es interesante tener en cuenta que hay un problema de
resistencia de las garrapatas a las mezclas (Organofosforado + piretroides).

Si analizamos el presente ejemplo hay cuatro aspectos a considerar:

e puede cumplirse la hipotesis de re infeccion de la garrapata en cada otofio siendo
desconocida la tasa de inoculacion,, ya que existen las condiciones de contar con alta
carga parasitaria (por resistencia) en el 80% de los vacunos que son portadores.

e Los resultados indican que el rodeo esta en desequilibrio enzoo6tico, pues si bien
podemos decir que hay un equilibrio en adultos (80%), hay muy pocos en los terneros
que corresponde a la edad fisiologicamente resistente (10%)

e Existe un impacto en la produccion. Si a los gastos por manejo, tratamientos y muertes
se le suma la merma de kilos de carne de 154 vacunos (80% de positivos en 150
adultos) la suma final de costos es importante. De acuerdo a lo manejado en el informe
IAEA-FAO presentado por el economista Avila, serian 34 kg por animal infectado que
dejarian de producir, la merma de 154 adultos portadores representa mas de 5000 kilos
de carne en ese establecimiento.

e Desde el punto de vista de la tristeza y a la luz de estos analisis se considero la
inmunizacion del ganado y se recomendé vacunar anualmente las categorias menos
susceptibles (terneros).



Remision de Material

Las muestras a ser enviadas al laboratorio deberan ir acompafiadas de informacion
complementaria tal como presentacion del caso, categoria afectada, relacion con presencia de
garrapatas (% de vacunos afectados), dado que no siempre se observan eritrocitos parasitados y
es necesario para concretar el diagnostico. Es conveniente que el material esté refrigerado, que
provenga de animales enfermos y recuperados clinicamente.

Muestras de animales afectados

e Sangre central.- proveniente de la vena yugular o caudal, mezclado con anticoagulante
(5 mg de E.D.T.A/ ml). Este material sirve para confeccionar el frotis en el laboratorio
asi como para determinar el hematocrito. Estos valores seran indicadores del estado de
los animales enfermos como recuperados (hematocrito, ictericia, parasitemia).

e Asimismo es conveniente enviar frotis finos realizados directamente de sangre de corte
superficial de oreja o punta de cola, tratar de secar lo antes posible. Los mismos seran
necesarios para el diagnostico de B.bovis dado que se encuentra mas en la circulacion
sanguinea periférica.

e Sueros provenientes de animales recuperados podrian contribuir al diagnodstico del
brote, pero seria conveniente enviar también de animales que no enfermaron a los
efectos de contar con un historico del rodeo. Obtener la sangre en tubos limpios con la
mitad de la capacidad (suficiente con 7 ml de sangre), mantener con el coagulo por 48
hs para detectar anticuerpos especificos de Anaplasma.

Obtencion de muestras de animales muertos:
El material a procesar de animal muerto (o sacrificado), depende del tiempo en horas y la
temperatura ambiental que condicionan el estado de descomposicion de los 6rganos.
e Animal muerto hasta 12 horas, frotis fino de liquido sanguineo, improntas y/o pequefios
trozos (1lcm*1cm) de 6érganos como rifidn, musculo de corazon, bazo, higado y cerebro,
doble muestra: una refrigerada y la segunda en formol al 10%.
e Animal muerto mas de 12 horas, improntas y/o pequefios trozos de dérganos similar al
anterior pero con preferencia el cerebro ya que es mas lenta su descomposicion.

Aspectos en el control de hemoparasitos

El concepto actual de prevenir el impacto negativo de las parasitosis se basa en el Control
Integrado de Parasitos (CIP) donde se disefia una estrategia de tratamientos para todos los
parasitos de acuerdo al diagnostico epidemioldgico aprovechando diferentes alternativas de
control (terapéuticas, bioldgicas y de manejo).

A tales efectos hay que tener en cuenta las siguientes medidas CIP:

1. Antecedentes de tratamiento parasitarios (garrapata, gastrointestinales, F.hepatica,
H.irritans)

2. Presentacion de garrapata, existencia de potreros mas afectados, perfil de sensibilidad a
garrapaticidas, presencia de montes bajos, potreros sucios o campos forestados.

3. Definir los objetivos especificos, un ejemplo es en cuanto a la garrapata, encarar un
control absoluto de eliminacion (posible en campos limpios, abiertos, manejo del rodeo
cerrado) o tratar de “convivir” con una parasitacion que no impacte negativamente. Para
ello se puede realizar tratamientos tacticos, profilacticos y/o estratégicos.

4. Las herramientas a utilizar depende de la oportunidad, pero puede implicar una droga
comun para controlar varios parasitos como ser las ivermectinas (gastrointestinales,
mosca de los cuernos y garrapata) complementado con otras acciones especificas (caso
de F.hepatica). Para prevenir nuevos brotes se puede inmunizar artificialmente con
hemovacuna provocando una estabilidad enzootica uniforme.



Las medidas especificas para la tristeza;

5. Desde el punto de vista de brote sera necesario un tratamiento terapéutico, de acuerdo a
la ocurrencia y acompaifiado de una terapia de apoyo. Por ejemplo hay situaciones en
que es beneficioso el suplemento de un volumen (400 ml de sangre) que ayuda a
recomponer el hematocrito.

6. Existen en plaza dos principios activos especificos para controlar babesias, en base a
diameno aceturatos (3,5 mg/kg de peso vivo), que interfiere en la glucolisis aerdbica y
en la sintesis de ADN del parasito actuando mas en la multiplicacion de los parasitos y
el dipropionato de imidocarbo (1-2 mg/kg de peso vivo), actia directamente sobre el
parasito causando una alteracion en el numero y tamafio de los nucleos y en la
morfologia del citoplasma (vacuolizacion). Estos compuestos también tienen accion
profilactica por lo que pueden utlizarse en determinadas condiciones tal como en el
traslado urgente de un rodeo a un campo donde no se puede controlar de primera el
desafio de garrapata. En el caso de imidocarbo tiene una accion de hasta 28 dias para
ambas babesias cuando se usa 3 mg/kg de peso vivo. Se ha demostrado que los
diaceturatos pueden prevenir (de forma inconstante) a dosis de 5 mg/kg hasta por 2
semanas. Estos valores profilacticos toman como base la B.bovis y en el caso de
B.bigemina los tiempos son mayores.

7. Para tratar las anaplasmosis hay varios compuestos comerciales a base de tetraciclinas,
5-10 -20 mg/kg de peso vivo. También el dipropionato de imidocarbo es efectivo contra
los anaplasmas pero no tiene accion profilactica.

Si el tratamiento se aplica antes que el hematdcrito descienda habra una recuperacion
del 100% de los animales, no asi si se aplica cuando el % de globulos rojos es bajo
(hematocrito menor 25%). Ademas del tratamiento especifico se recomienda la
transfusion de sangre.

Los sistemas tradicionales de prevencion son conocidos comiinmente como premunicion, es un
término originario en 1920, donde se referia a una inmunidad coinfecciosa de los bovinos que
debia permanecer para la proteccion de ambas babesias. Este concepto fue superado cuando se
demostrd que eliminada la infeccion de igual manera se mantenia la inmunidad.

La premunicion se basa en la inoculacion de los parasitos que causan babesiosis y anaplasmosis.
La misma puede ser de manera natural con la exposicion de bovinos a ser garrapateados (en
zonas enzooticas). Esta es una técnica muy cuestionada ya que la inmunidad no siempre es
adecuada porque no todos los animales se infectan. Otra alternativa es inocular sangre de
animales que se conocen que estan infectados, el problema que se presenta es que no se conoce
exactamente el grado de infeccion y probablemente por ésta practica que se trata de cepas no
atenuadas haya desafios graves que no se puedan controlar.

Produccion y utilizacion de hemovacuna

Actualmente la unica alternativa disponible a nivel nacional e internacional para prevenir brotes
de hemoparasitos es la vacuna con organismos vivos atenuados (babesias) y heterologo
(anaplasma) donde provee artificialmente una estabilidad enzooética del rodeo y protege contra
la enfermedad clinica.

Los requisitos para producir vacunas vivas son:

1. Aislamiento y purificacion de cepas de B.bovis, B.bigemina

2. Obtencion de cepa A.centrale cuyas caracteristicas son apatdgenas y confiere cierta
proteccion contra el A.marginale.

3. Atenuacion de los parasitos B.bovis (pases rapidos por terneros esplenectomizados),
B.bigemina (pases lentos por terneros de 6-8 meses de edad - con resistencia
fisiologica).

4. Control de la “semilla-aislamientos” mantenido en nitrégeno liquido, desde el punto de
vista de inmunidad, inocuidad y virulencia.

5. Preparacion de terneros “dadores-multiplicadores de parasitos” para cada hemoparasito,
esplenectomia, control sanitario del rodeo madre y los terneros a utilizar, inoculacion de



las respectivas semillas, monitoreo de reaccion, obtencion del material basico (sangre
infectada) para preparar la vacuna.
6. Preparacion y envio de hemovacuna. Se calcula la dosis especifica por parasito en base

a la parasitemia y hematocrito, B.bovis (10" E.L), B.bigemian (2*10°E.L) y

A.centrale(10°E.1). Se agrega una cantidad suficiente de diluente como para 3 ml/dosis

de volumen final

7. Acondicionamiento con frio, agrega un instructivo de utilizacion y envio.

Para su utilizacion se deben preparar los animales a los efectos de minimizar los riesgos de
problemas secundarios. Un ejemplo consiste en no hacer coincidir la inmunizacion con el
indculo de otras vacunas o tratamientos que interfieran en la salud. Asi mismo es recomendable
que el rodeo disponga de buen alimento, suficiente agua y que no se realice en temporada de
garrapata por la posible suma de inéculos.
Las cepas atenuadas utilizadas en la vacuna no infecta a la garrapata, habiendo sido confirmado
en trabajos nacionales, donde inicamente se demostrd por PCR la presencia de positivo (ADN)
en garrapatas caidas en la fase aguda de reaccion , por lo que se recomienda extremar
desparasitar.
El in6culo se realiza en forma subcutanea, previa homogeneizacion del producto (no agitado) y
siempre mantenido refrigerado (no congelar). Las etapas de cuidado seran entre los 7 y 14 dias
posteriores (reaccion de babesia — cuidado individual) y entre 20 y 45 dias (reaccion del
A.centrale) cuidado a campo. En caso de que el animal tenga sintomas clinicos (temperatura,
ictericia, anemia y/o decaimiento) aplicar un tratamiento especifico (mitad de dosis es
suficiente).
Se ha comprobado que hay una disminucion del hematocrito sobretodo en la reaccion del
A.centrale por lo que es necesario para su recuperacion dejar descansar al rodeo hasta los 60
dias posteriores a la inoculacion para la recuperacion de los animales previo a ser liberado para
otra actividad y/o al desafio por garrapata
Estudios nacionales han demostrado que las cepas utilizadas en la vacuna no afectan la
produccion de carne, y ante un desafio artificial con patégenos previno la merma.

Experiencia aplicada en uso de hemovacuna

En un rodeo Holando de 310 animales (Departamento de Salto) y habiendo ocurrido un brote
con 2 muertes y 4 enfermos, se estimo un costo total de 1126 dolares, por tratamientos, pérdida
de produccion lactea (476 Its en 7 dias) y dos muertes. Los resultados de serologia indican
inestabilidad enzootica (21% y 87% de positivos en terneros y adultos respectivamente). Se
inmunizo a los terneros en cada afio por cuatro anos. Al llegar al cuarto afio, sin dejar de
controlar la garrapata, el gasto de haber inmunizado a la totalidad del ganado, es de 458 délares,
por lo que la inversion en prevenir es sustancialmente menor a la pérdida producida por el brote
ademas de haber controlado el problema de hemoparasitos en los afios posteriores.

Conclusiones
1. El diagnostico completo contribuye a optimizar el disefio de las estrategias de control
2. Laserologia es una herramienta util para conocer el problema de los hemoparasitos en

el establecimiento.

Mantener controladas las poblaciones de garrapata para disminuir riesgos de infeccion

Controlar el buen uso y la eficacia de los garrapaticidas

5. Lahemovacuna al evitar los brotes de hemoparasitos en el campo hace que la tasa de
infeccion de la garrapata tiende a desaparecer

6. Las cepas atenuadas no afectan la ganancia de peso y previene la merma ante desafios
que si la afectan

Hw
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