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RESUMEN

El objetivo de este trabajo fue comparar la fisiopatologia de las infecciones
producidas por Babesia bigemina y Babesia bovis, haciendo énfasis en B.
bigemina. La babesiosis es transmitida por garrapatas en é&reas tropicales y
subtropicales de México, es una enfermedad infecciosa que causa importantes
pérdidas econOmicas para la ganaderia. B. bigemina presenta la distribucion
geografica mas amplia, pero B. bovis por su parte es la mas patdgena. Las
garrapatas son pardsitos externos, Rhipicephalus microplus (anteriormente
Boophilus microplus), son de un solo hospedero definitivo en este caso es el
bovino, se liga de manera directa. Dentro del género Babesia, B. bigemina es mas
grande que otras especies, también se pueden observar en formas con apariencia
en forma de pera (piriforme) formando parejas con un angulo agudo, dando asi
menor a 90° grados. El ciclo biolégico de B. bigemina se lleva a cabo en dos fases,
en un ciclo asexual y la fase sexual, tiene transmision transovarica (vertical) y una
transmision transestadial. Los signos clinicos de la enfermedad varian segun la
edad del animal, la cepa del parasito y la zona geografica. La inmunizacion es
considerada como el procedimiento que ofrece las mejores perspectivas en el
control. En los hallazgos de necropsia asociados a la infeccion en Babesia, el
higado es uno de los primeros 6rganos afectados. Para el diagndstico de la
babesiosis bovina se utilizan métodos directos o indirectos validados que
determinan su idoneidad para un uso particular e incluye la optimizacion de una
prueba y la demostracion de las caracteristicas de su realizacion. Se han
desarrollado vacunas, para la proteccién contra babesiosis se basan en dos
enfoques distintos las vacunas en etapa sanguinea y la segunda vacuna en etapa
de garrapatas; destinadas a prevenir la transmision y limitar los efectos de las fases
agudas de la enfermedad. Se concluye que la babesiosis bovina es una
enfermedad de importancia médica y en efectos econdmicos. Por lo identificar la
forma clinica y grado segun con la especie que esté actuando en el hospedero y

en lesiones post mortem permiten asociar la especie de Babesia involucrada
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ABSTRACT

The objective of this work was to compare the pathophysiology of infections caused
by Babesia bigemina and Babesia bovis, with emphasis on B. bigemina. Babesiosis
is transmitted by ticks in tropical and subtropical areas of Mexico, and is considered
an infectious disease that causes significant economic losses for livestock in our
country. B. bigemina is the species with the widest geographic distribution, but B.
bovis is the most pathogenic. Ticks are external parasites, Rhipicephalus microplus
(formerly Boophilus microplus), which have only one definitive host, in this case the
bovine, and bind directly. Within the Babesia genus, B. bigemina is larger than other
species, and can also be seen in pear-shaped (pyriform) forms, forming pairs with
an acute angle, thus giving less than 90° degrees. The biological cycle of B.
bigemina occurs in two phases, an asexual cycle and a sexual phase, and has
transovarial (vertical) and transstadial transmission. The clinical signs of the
disease vary according to the age of the animal, the strain of the parasite and the
geographical area. Immunization is considered to be the procedure that offers the
best prospects for control. In necropsy findings associated with Babesia infection,
the liver is one of the first organs affected. For the diagnosis of bovine babesiosis,
validated direct or indirect methods are used that determine their suitability for a
particular use and include the optimization of a test and the demonstration of the
characteristics of its performance. Vaccines have been developed for protection
against babesiosis based on two different approaches: blood-stage vaccines and
a second vaccine at the tick stage; intended to prevent transmission and limit the
effects of the acute phases of the disease. It is concluded that bovine babesiosis is
a disease of medical and economic importance. By identifying the clinical form and
degree according to the species that is acting on the host and in post-mortem

lesions, they allow the association of the species of Babesia involved.

Keywords: Babesiosis, B. bigemina, B. bovis, signology, distribution
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1. INTRODUCCION

La primera referencia a Babesia fue en 1888, en la que Victor Babes describe estos
parasitos de localizacion intraeritrocitaria en bovinos, inicialmente denominados
como Haematococcus bovis; sin embargo, ya en el siglo XX alin no se identificaba
como se transmitia y los animales morian por una extrafia enfermedad cuando se
trasladaban a zonas tropicales y subtropicales, en la que interactuaban con
garrapatas (Habela et al., 2003; Villamil, 2018). De acuerdo con la revelacion de
gue existia la participacion de las garrapatas en la transmision de la enfermedad,
se identifico un importante conocimiento epidemiolégico (Habela et al., 2003). Las
garrapatas son uno de los grupos de ectoparasitos mas importantes, no solo por los
dafios directos que ocasionan a los animales domésticos y silvestres que se puedan
encontrar, sino por la gran cantidad de agentes causales de enfermedades
transmitidos al hombre (LI6ria y LL&cer, 2002), y a los animales mismos.

La babesiosis transmitida por garrapatas en areas tropicales y subtropicales de
México, se considera una enfermedad infecciosa que causa importantes pérdidas
econdémicas para la ganaderia en nuestro pais y también en otras zonas tropicales
y subtropicales en el mundo (Rodriguez-Vivas et al., 2000; Garcia et al., 2004;
Villamil, 2018).

Se ha reconocido que en México Babesia bigemina y Babesia bovis son las
especies de mayor importancia econémica por los efectos y pérdidas que producen
en el ganado; sin embargo, B. bigemina es la especie que presenta la distribucion
geografica mas amplia, pero B. bovis por su parte es la mas patdgena (Rios y Rios,
2011).

De acuerdo a diversas investigaciones realizadas, a causa de las variaciones
antigénicas que presenta B. bigemina es necesario contar con antigenos locales
para la realizacion de estudios seroepidemiolégicos y de inmunizacion
(RodriguezVivas et al., 2007). En el mismo sentido, B. bovis ha sido histéricamente
mas estudiada que B. bigemina y por lo tanto hay mas genes identificados

(Mosqueda et al., 2012), que codifican por proteinas de interés antigénico.



Si bien existen diversos estudios en los que se ha determinado la importancia de
estos hemoparésitos en el ganado bovino, también se han reportado en México en
animales de vida silvestre como venados cola blanca (Odocoileus virginianus) y
bdfalos de agua (Bubalus bubalis) (Cantu et al., 2009; Lira et al., 2022), para el caso
de B. bigemina su presencia en los bovinos produce cuadros hemoliticos que
afectan la salud animal. Por su parte, B. bovis se asocia mas a la presentacion de
cuadros neurolégicos que normalmente se asocian con la muerte del animal
(Rodriguez-Vivas et al., 2000). Las cepas de B. bigemina, se relacionan mas con la
lisis de eritrocitos, pero no tiene lugar el secuestro intravascular en los efectos
patogénicos como se observa en los casos en los que B. bovis se encuentra
presente (Rios y Rios, 2011; Saborio, 2019). De acuerdo con lo anterior, el objetivo
del trabajo es comparar la fisiopatologia de las infecciones producidas por Babesia

bigemina y Babesia bovis, haciendo énfasis en B. bigemina.



2. JUSTIFICACION

La babesiosis bovina es una enfermedad causada por la infeccion parasitaria de los
eritrocitos y que es transmitida por garrapatas del género Rhipicephalus,

destacando en México la presencia de R. microplus y R. annulatus.

De tal manera provocando importantes pérdidas econdmicas por la disminucion en
la produccion de carne y leche en bovinos que se encuentran en regiones tropicales
y subtropicales, asi como en otras zonas de climas similares alrededor del mundo.
Las especies de mayor importancia por los efectos que producen en la salud de los

bovinos en México son Babesia bigemina y Babesia bovis.

A pesar de que existen numerosas investigaciones en las que se ha descrito la
enfermedad, existen diferencias importantes en lo que respecta a la fisiopatologia

de los casos producidos ya sea por B. bigemina, o B. bovis.

Si bien estas diferencias permiten identificar en forma clinica la especie de Babesia
presente, ha sido reportado que puede existir en un mismo animal la infeccién mixta

de las dos especies o incluso en la que también se involucra Anaplasma spp.

De acuerdo a lo anterior, también se ha reportado que existe diferencias en la
patogenicidad de las cepas, por lo que es de interés realizar una revision
bibliogréfica que permita actualizar los conocimientos referentes a la fisiopatologia
de la enfermedad producida por ambas especies, pero dando un énfasis mayor en

B. bigemina.



3. OBJETIVOS

Objetivo general

Comparar la fisiopatologia de las infecciones producidas por Babesia bigemina y

Babesia bovis, haciendo énfasis en B. bigemina.

Objetivos especificos

v' Comparar las fisiopatologias reportadas para ambas especies del género Babesia,
reportadas en bovinos en México.

v' Describir la fisiopatologia de la babesiosis bovina causada por B. bigemina.



4. REVISION BIBLIOGRAFICA

4.1 Antecedentes de la babesiosis bovina

4.1.1 Sinonimias de la enfermedad

La babesiosis bovina también es conocida con los nombres de Fiebre por
garrapatas, Fiebre de Texas, Fiebre hematuarica, Piroplasmosis, Ranilla Roja,
Tristeza y Aguas Rojas (Toro, 1985; Bravo, 2012; OIE, 2021).

4.1.2 Etiologia

Los parasitos que provocan la babesiosis bovina fueron descritos y reportados

inicialmente por Victor Babes en Rumania (Macias, 2006; Lozano, 2014).

El género Babesia pertenece:
Reino: Protista
Subreino: Protozoa
Phylum: Apicomplexa
Clase: Haemozoa
Subclase: Piroplasmea
Orden: Piroplasmida
Suborden: Piroplasmorina
Superfamilia: Babesioidea
Familia: Babesiidae
Género: Babesia
Especie: bovis, bigemina
(Levine, 1971).

Del cual el Phylum Apicomplexa incluye a otros microorganismos causantes de
enfermedades de importancia médica y veterinaria (Thompson, 2013).



4.1.3 Descripcién de la garrapata vector Rhipicephalus microplus

Las garrapatas son parasitos externos, Rhipicephalus microplus (anteriormente
Boophilus microplus) (Barker y Murrel, 2004) pertenecen a la familia Ixodidae y se
le reconoce como “garrapata del ganado”. De acuerdo a su ciclo biolégico se
denomina que son garrapatas de un solo hospedero por ello este ectoparéasito se
liga de manera directa al bovino. Se encuentran distribuidos en zonas y regiones
geograficas tropicales, subtropicales y semiaridas en todo el mundo; aunque debido
a las modificaciones derivadas del cambio climatico su habitat se ha modificado
(Rodriguez-Vivas et al., 2021).

Se ha determinado que este ectopardsito es responsable de inducir importantes
pérdidas econdmicas debido a reduccion de la productividad lactea y cérnica en el
ganado. Ademas del deterioro de la calidad de la piel se considera a las garrapatas
responsables de transmitir patdgenos tales como B. bigemina, B. bovis y

Anaplasma marginale con un elevado impacto negativo en la ganaderia nacional

(Rodriguez-Vivas et al., 2018; Alonso-Diaz y Fernandez-Salas, 2022).

Por otro lado, el periodo de incubacién de los huevos de la garrapata dependera de
la temperatura, humedad y época del afio. Después de la oviposicion de la masa
ovigera por parte de una garrapata hembra repleta, emergen las larvas, el
hospedero definitivo en este caso es el bovino. Las garrapatas, recién nacidas que
trepan al bovino se suelen adherir en zonas finas de la epidermis como la cara
interna de los muslos, flancos, abdomen y pecho, posteriormente se distribuira la
infestacion en las orejas, tabla del cuello, regién pectoral, axilas, base de la cola y
la regidén del periné (CFSPH, 2008). Las garrapatas hembras de R. microplus se
alimentan antes de aparearse, completando su ingurgitacion después de la cépula.
Las garrapatas duras poseen un escudo dorsal en machos y en las hembras se
observara ventralmente; por consiguiente, el tamafio del cuerpo estara mas
agrandado en hembras que en machos, la taxonomia de la especie R. microplus es

la siguiente:



Reino: Animal
Phylum: Arthropoda
Clase Aracnida
Subclase: Acari
Orden: Ixodida
Familia:Ixodidae
Geénero: Rhipicephalus
Subgénero: Boophilus
Especie: microplus
(L6pez, 1980; Paikade y Chavan, 2019).

4.1.4 Morfologia de Babesia bigemina

B. bigemina es mas grande que otras especies de Babesia, debido a que los
merozoitos que son Mas largos que el radio de los eritrocitos, puede medir de 4.5 a
5 micrémetros (um) de largo por 2 ym de diametro. También se pueden observar
en formas simples y esféricas, o emparejadas con una apariencia en forma de
estructura de pera (piriforme) (Gonzalez et al., 1971). Suele presentarse en parejas
formando un angulo agudo, dando asi menor a 90° grados, entre los dos merozoitos
(Dias, 1988; Bilahssi, 2016).

4.1.5 Ciclo biolégico de Babesia bigemina

El ciclo biolégico de B. bigemina se lleva a cabo en dos fases (Figura 1). La primera
consiste en un ciclo asexual descrito en el hospedero bovino y la fase descrita como
sexual, que ocurre en el hospedero invertebrado en este caso la garrapata (Luna,
2019).

El comienzo del ciclo y de la fase sexual se produce con los "isogametos" en la luz
intestinal de la garrapata, lo que resulta en la formacion de ooquinetos que

atravesaran la pared intestinal. En un lapso de 48 a 72 horas penetran en las células
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epiteliales del intestino, especificamente en el citoplasma para llevar a cabo una
nueva multiplicacién (Dias, 1988; Callejas, 2018); penetrando varios 0Organos,
incluidos los tabulos de Malpighi, los musculos y el ovario. Los ooquinetos u cigotos
entran en el ovario redondeado, formando esporoblastos y que son denominados
esporozoitos que migraran a las glandulas salivales de las larvas o ninfas; una vez
que estos estadios de la garrapata se encuentran alimentdndose de sangre sobre
el hospedero bovino, dichos esporozoitos son “inyectados” y migran por el torrente
sanguineo en donde invaden los eritrocitos, y se multiplican asexualmente,
destruyéndolos cuando salen del eritrocito para infectar a otros eritrocitos (James,
2005; Barban, 2016; Radman et al., 2023).

La forma infecciosa para el bovino, que son los esporozoitos, estaran presentes en
las glandulas salivales de la garrapata, mientras que Babesia bigemina sera
inoculada nueve dias después de que se adhieran las ninfas y los estados adultos,

finalizando asi el ciclo de esporogonia (Barban, 2016).



Garrapata sob
spe

£n el bovino

Figura 1. Ciclo de vida de Babesia bigemina. (Tomado de Ojeda, 2009).



4.1.6 Transmision

B. bigemina tiene distintas formas de transmision (Luna, 2019); existe una
transmision transovérica (vertical) y una transmisién transestadial, por lo que B.
bigemina puede inocularse a los bovinos a través de las ninfas y hembras adultas
de R. microplus, lo cual no sucede con B. bovis y, por lo tanto, esta Ultima especie
no se transmite transestadialmente. La transmision vertical en R. microplus, ocurre
mediante el proceso de reproduccién asexual de los quinetos en el ovario de la
garrapata hembra adulta, infectando los huevos en desarrollo y produciendo larvas
infectadas después de la eclosién. La transmision transestadial; ocurre una vez que
las larvas o ninfas de la garrapata comienza a alimentarse de un hospedero

vertebrado infectado con B. bigemina (Callejas, 2018).

4.1.7 Epidemiologia

Los parasitos del género Babesia se extienden en todo el mundo, de tal manera
provocando enormes pérdidas econémicas (Colich et al., 2004; Ganzinelli et al.,
2018). B. bigemina también puede ser transmitido por R. decoloratus y R. evertsi,
lo que amplia ain mas la distribucion de este parasito en el continente africano. La
epidemiologia de la babesiosis se basa en varios pardmetros, como la disponibilidad
de hospederos susceptibles, la presencia de parasitos dentro de las garrapatas
vectores y las condiciones ambientales. Es importante destacar que estudios
epidemioldgicos recientes han llevado al descubrimiento de nuevas especies de
Babesia, por lo que es de esperar que aumente en un futuro proximo (Ganzinelli et
al., 2018).

4.1.8 Periodo de incubacién

Las formas infecciosas para el hospedero vertebrado, aparecen en la garrapata

entre 192 y 249 horas posteriores a la infeccion transovarica de R. microplus con
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B. bigemina, sin embargo, se comprobd que esta infeccion se puede detectar a partir
de 13 0 16 horas (Dias, 1988).

La infeccion por B. bigemina se evidencia en el hospedero bovino entre 12 y 18 dias
después de que las larvas muden a ninfas, mientras que en B. bovis aparece a las

52 horas post-infestacion (Villamil, 2018).

4.1.9 Signologia de la babesiosis en bovinos

Los signos clinicos varian segun la edad del animal, la cepa del parasito y la zona
geografica. Los bovinos menores de 9 meses generalmente no presentan signos.
La primera apariencia visible en el animal infectado es que se aisla del resto del
hato, buscan sombra, se observan inquietos, con el pelo hirsuto, intentan
mantenerse de pie con el dorso arqueado. Los animales infectados por B. bigemina
desarrollan anorexia, pirexia alta; se apartan del hato, se debilitan, se deprimen y
rehdsan a moverse, presentan palidez en las mucosas, taquipnea, taquicardia,
atonia del rumen acompafiada por hemoglobinuria y hemoglobinemia, pero en
menor frecuencia (Macias, 2006; Bock et al., 2008; Saborio, 2019).

En los casos subagudos puede presentar diarrea o estrefiimiento, ictericia,
hemolisis, manifestarse un sindrome de insuficiencia respiratoria, durante la
gestacion puede producir abortos, asimismo conduce a una anemia hemolitica del
tipo macrocitica, hipocrémica y cronica, y en machos un decrecimiento de la

fertilidad temporalmente (Figueroa et al., 1998; Saborio, 2019).

Se ha reportado la hipocalcemia cuando previamente las hembras se han infectado
por B. bigemina, esta hipocalcemia puede deberse a la union del calcio a los
fosfolipidos del estroma como resultado de hemdlisis excesiva. La hipocalcemia
terminal puede explicar algunos de los signos clinicos que incluyen decubito lateral,
espasmos tetanicos del muasculo esquelético y debilidad de los miembros

posteriores (Goodger y Wright, 1977).

La patogénesis causada por B. bigemina y B. bovis, son similares, excepto que el

hospedero en bovinos infectado con B. bovis pueden incurrir en lesiones del cerebro
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y el cerebelo, donde los capilares aumentan de volumen con eritrocitos infectados
(James, 2005). De tal manera sucede que cuando los eritrocitos infectados quedan
secuestrados en los capilares cerebrales, debido a la adherencia de los eritrocitos
infectados con B. bovis, a las células endoteliales de los capilares, se produce un
verdadero bloqueo (trombos) de la circulacion sanguinea en cerebro, rifidon y

musculo cardiaco (Macias, 2006; Saborio, 2019).

La presencia de eritrocitos infectados en el sistema nervioso central (infeccién por
B. bovis) deriva en signos como falta de coordinacién, rechinar de los dientes y
delirio, puede aparecer decubito lateral con movimientos involuntarios en los
miembros posteriores y anteriores denominadas contracciones tonico-clénicas; la
mayoria de los animales con presencia de signos nerviosos muere. Los signos
nerviosos no son frecuentes en las infecciones por B. bigemina. Por el contrario, en
los animales afectados por B. bovis es menos frecuente la hemoglobinuria y la
hemoglobinemia. Particularmente B. bovis en general es mas virulenta que B.
bigemina (Bravo, 2012; OIE, 2021).

4.2 Patogenia

El parasito presenta un ciclo indirecto y el Gnico vector natural descubierto hasta
ahora es la garrapata (Macias, 2006). Las diferencias en patogenicidad se asocian
con diferentes zonas geograficas (Bravo, 2012; Barban, 2016). En cambio, los
efectos patogénicos de B. bigemina, se relacionan mas por una lisis eritrocitica

extensiva que lleva a la muerte (Howell et al., 2006; Bravo, 2012).

Los procesos patolégicos en la babesiosis bovina estan relacionados con la
invasién, crecimiento y multiplicacion de la Babesia, con la consiguiente destruccion
intravascular de los globulos rojos y con la liberacion en el plasma sanguineo de
subproductos derivados del parasito, sustancias téxicas y hemoglobina que
provocaran pirexia, hemoglobinuria, anemia e ictericia; en este sentido la cuenta de
eritrocitos puede descender a 1 o 2 millones de eritrocitos por mm3 de sangre (Toro,
1985; Bravo, 2012).
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Los signos clinicos de anemia no son los responsables de la muerte, sino que
probablemente sea que los metabolitos del parasito provoquen la activacion de
mecanismos fisioldégicos que conducen a una inflamacion generalizada, shock e
incluso la muerte del animal. Durante la enfermedad se puede identificar un
incremento de temperatura corporal, que llega a 41 - 42 °C; La fiebre durade 2 a 7
dias. Durante las fases febriles, puede destruirse hasta el 75% de los glébulos rojos
y conducen a la mortalidad, produciéndose la muerte entre 4 a 8 dias de la aparicion
de los signos clinicos y con una susceptibilidad semejante en animales jovenes

mayores a un afio (Quiroz et al.,2011; Bravo, 2012).

Los animales que sobreviven a la fase aguda de la enfermedad desarrollan un
sindrome crénico con elevaciones intermitentes de la temperatura que a veces
alcanzan de 40 a 40.6 °C (Bravo,2012).

De acuerdo a la especie de Babesia que produce la enfermedad se pueden
desarrollar diferentes tipos de acciones patoldgicas, accion mecanica (ruptura de
glébulos rojos); accién toxica (liberacion y excrecibn como resultado del
metabolismo de los merozoitos), demostrada a nivel del Sistema Nervioso Central
(SNC) y accion expoliadora en cuanto compite por determinadas sustancias del
organismo hospedero (hemoglobina). Se obtiene un evento importante en la

patologia que es la anemia (Palacios, 2019).

En el proceso de invasion de eritrocitos por parte de Babesia, primeramente, se
presenta el ataque o interaccion inicial con la adherencia del parasito al glébulo rojo
del hospedero (bovino); es decir, entre el merozoito y el eritrocito, lo cual involucra
interacciones entre proteinas superficiales del parasito y el eritrocito (Yokoyama et
al., 2006; Ortega et al., 2009). El segundo paso es la reorientacion del parasito, en
el cual coincide con una deformacion transitoria del eritrocito, y la porcién apical es
expulsada cuando el parasito invade, lo que no ocurre cuando el proceso invasivo
es blogueado por anticuerpos contra los antigenos de superficie del parasito MSA1
y MSA-2, lo que indica que la porcién apical cumple un rol determinante en el
proceso de invasion. Posteriormente, el tercer momento en el proceso es la

formacion de unién estrecha entre los merozoitos y los eritrocitos; en este proceso
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participa la descarga de los micronemas; por lo tanto, esto forma una estrecha union
entre el parasito y el eritrocito; por otra parte, la proteina AMA1 reconoce residuos
de acido sidlico de la proteina glicoforina, la que estara involucrada con las
interacciones entre ligando-receptor con proteinas expuestas en la superficie del
eritrocito, en esta tercer etapa invasiva los merozoitos son inmaoviles y presentan

una cantidad reducida de microttubulos (Kemp et al., 2013).

Por ultimo, se lleva a cabo la invasién e internalizacion al eritrocito que consiste
inicialmente en la unién; las citocalasinas inhiben la entrada del merozoito, pero no
el ataque o adhesién, se sugiere que la invasién del parasito estad basada en
elementos del citoesqueleto como actina y miosina, para generar fuerza motriz
(contraccion muscular) (Palacios, 2019). Se han identificado varias proteinas de las
roptrias en Babesia, pero hasta ahora no se ha demostrado que ninguna module o
modifique la célula hospedera (Kemp et al.,, 2013). El motor de la miosina del
parasito, puede moverse a través de los filamentos de actina dentro del parasito y
desplazar el complejo transmembranal/receptor a través de la bicapa lipidica hacia
la region posterior del parasito. Una vez que el parasito ha entrado completamente,
las uniones desapareceran y la membrana vacuolar parasitéfora se fusionard con
la membrana del eritrocito. Por tal motivo el cuerpo ya separado indica el proceso

de invasion completado (Palacios, 2019).

4.2.1 Fisiopatologia de la anemia

La anemia se define como la reduccion de la capacidad de la sangre para
transportar oxigeno y se caracteriza por una disminucién de eritrocitos y por lo tanto
del hematocrito y la hemoglobina (Nufiez y Bouda, 2007). Este fendmeno esta
presente en las infecciones ocasionadas por B. bigemina en la que los signos
clinicos generados son atribuidos a una anemia hemolitica; que dan como resultado
alteraciones e incremento de la fragilidad osmotica de los glébulos rojos no
infectados, lo cual, los predispondria a una lisis espontanea, particularmente en los
capilares sanguineos (Saborio, 2019). La anemia es el resultado parcial de una auto

inmunizaciéon y hemaglutininas del suero, que van actuar como opsoninas en la

14



eritrofagocitosis; por lo tanto, el descenso inicial del hematocrito se debe a la estasis

circulatoria (Morilla, 1981).

4.2.2 Fisiopatologia de la fiebre

La produccion de fiebre como respuesta defensiva beneficiosa del hospedero ante
diversas agresiones; es un signo benéfico durante una infeccion. B. bigemina se
caracteriza por inducir una fiebre alta, detectandose una temperatura rectal de hasta
41.5°C (Barban, 2016). La fiebre es provocada por una variedad de pirégenos
enddgenos; por tal motivo, aumenta el umbral de temperatura, el bovino inicia la
respuesta para conservar y producir calor del cuerpo alcanzando el nuevo umbral.
Por lo tanto, el umbral vuelve a descender a su nivel normal e inicia los mecanismos
para perder calor como la vasodilatacién y sudoracién para disminuir la temperatura
corporal de tal manera que por cada pico de parasitemias se produce un aumento
en la temperatura (Alpizar y Medina,1999; Saborio, 2019). El aumento en la
temperatura generalmente va acompafiado de una reduccion en la concentracion
del hierro plasmatico; el hierro libre es tomado por el higado y bazo. La presencia
de este elemento libre en la sangre es esencial para el crecimiento y multiplicacion
de patégenos bacterianos, por lo que su reduccién favorece en el combate de la
enfermedad. Una vez la fiebre baja, desaparece la depresion y el animal desarrolla
apetito (Orihuela y Vazquez, 2008).

4.3 Respuestainmune

La inmunizacion es considerada como el procedimiento que ofrece las mejores
perspectivas en el control de la babesiosis bovina. La primera linea de defensa
contra la infeccion por Babesia spp. la constituyen los monocitos activados, los

macrofagos y los neutrofilos (Petrigh, 2010).

Existen epitopos en las proteinas antigénicas de los parasitos que inducen
respuestas humorales y celulares protectoras. Estos pueden evaluarse como
antigenos conservados que induzcan respuestas inmunoldgicas protectoras tipo
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Thl e induzcan anticuerpos que reconozcan dichos epitopos conservados. Los
péptidos conteniendo epitopos seleccionados generan respuestas inmunologicas
que forman anticuerpos especificos, y que tienen la capacidad de bloquear la
invasion de eritrocitos por parte de los merozoitos (Mosqueda et al., 2012.) La
importancia de los anticuerpos complementarios en la inmunidad protectora contra
los hemoparasitos es comprender como las células Thl bovinas especificas de
antigeno gobiernan la produccion de las subclases de inmunoglobulinas IgG. En el
caso de B. bigemina, funcionan como células auxiliares para promover la sintesis

mejorada de linfocitos B secretores de IgG1 e IgG2 especificas (Brown et al., 1999).

La respuesta innata es importante para la resolucién de la infeccion aguda con los
parasitos (Ortega et al., 2009). Los terneros jovenes poseen una fuerte inmunidad
innata que dura entre 6 a 9 meses; inicialmente se pensd que era debido a la
transferencia pasiva de anticuerpos protectores en el calostro de las madres
inmunes, pero los terneros de madres no inmunes también muestran resistencia a
B. bovis y B. bigemina (Bock et al., 2018). El calostro que le transfiere pasivamente
la vaca al ternero en el momento del parto contiene anticuerpos contra Babesia, si
es gue la madre ha tenido contacto con el parasito y estos permanecen en el ternero
hasta los 3 meses de edad (Macias, 2006).

Cuando el parasito es identificado por el sistema inmune en el caso del ternero como
respuesta inicial se involucra la elaboracion temprana de citocinas e interleucinas
como la IL-12 e INF-y asi como la induccién de la enzima 6xido nitrico sintetasa
(INOS); por su parte en animales adultos, la produccion de IL-12 e INF-y aparece
mas tarde en la infeccién y la INOS no es inducida (Brown y Palmer, 1999; Pérez,
2019).

Después de la primera infeccién, el hemoparasito permanecera dentro del
hospedero practicamente toda su vida, pero el animal ya no sufrird de nuevo la
enfermedad (estado de premunidad), ademas este hecho sera detectable porque el
animal siempre tendra niveles de IgG especificas para Babesia en su sangre. Por
otra parte, los macrofagos residen en los tejidos y esto implica que la destruccion y
eliminacion del parasito se produce dentro de los érganos, como el bazo; por lo
tanto, los macrofagos activados van a producir citocinas como IFN-q, IL-12 e IL-18
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gue promueven produccion de INF-y por células T. Se requiere INF-y para activar
los macréfagos para producir moléculas babesicidas y para mejorar una respuesta
opsonizante de anticuerpos tipo IgG2. Los linfocitos T CD4+ también producen IL4,
lo que mejora la produccion de IgG1. Tanto el anticuerpo como los linfocitos T CD4+
activados son importantes para mantener la inmunidad protectora (Brown et al.,
1999; Tribunal et al., 2001; Pérez, 2019).

Garcia et al. (2004), destacan que la inmunidad innata contra B. bigemina, sugiere
que la respuesta Thl se induce como una condicion protectora durante la fase
aguda de la enfermedad. Asimismo, en becerros infectados con Babesia, durante
la fase temprana, se ha observado una breve actividad de 6xido nitroso debido a
una induccién también breve de iINOS en el bazo, lo cual no ocurre en el bazo de

animales adultos (Garcia et al., 2003).

La respuesta de inmunidad adquirida es mas importante para la resistencia contra
infecciones con cepas de parasitos homélogas o heterdlogas (Ortega et al., 2009).
La respuesta inmune contra Babesia spp., estd mediada principalmente por células
constituyentes del sistema inmunitario innato, como las fagociticas, las asesinas
naturales o natural killer (NK); y los macrofagos activados que son una pieza clave
en la resistencia (Stich et al., 1998; Barban, 2016). La respuesta inmune adaptativa
esta mediada por células de reconocimiento especifico, como los linfocitos T CD4+
y T CD8+, que promueven la respuesta de células efectoras favoreciendo las células
de memoria y activando los linfocitos B. La respuesta humoral es la principal
respuesta especifica del sistema inmunitario, se basa en células como los linfocitos
T CD4+, las células dendriticas y los linfocitos B activados, conocidos como
plasmocitos, que son las Unicas células capaces de producir moléculas de
anticuerpos (Rodriguez-Peraza et al., 2016);por lo que pueden controlar la infeccion
a través de la destruccion de los glébulos rojos parasitados; por otra parte, las
citocinas consisten en moléculas involucradas en la comunicacion entre las células
T, macrofagos y otras células, encargadas de modular la respuesta inmune a las
infecciones (Barban, 2016). El modelo de inmunidad adaptativa de B. bovis y B.

bigemina se focaliza en el rol de los linfocitos T cooperadores CD4+ en la respuesta
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inmune. Estos linfocitos T cooperadores producen citocinas de las cuales el IFN-y
pareceria ser la de mayor importancia ya que activa las células fagociticas y
aumenta la produccion de anticuerpos por parte de los linfocitos B (Petrigh, 2010;
Pérez, 2019).

4.3.1 Lesiones post mortem

En los hallazgos a la necropsia de los cambios patolégicos asociados a la infeccion
en Babesia, en los animales que determinadamente murieron por babesiosis,
aparecen anémicos, con hemoglobinuria, exceso de bilis granular espesa,
hemorragias equimoticas del epicardio y endocardio, congestion del cerebro y
organos viscerales; una coloracion rosa cereza de la corteza cerebral es
caracteristica de la enfermedad aguda asociada a B. bovis (Ortega et al., 2009). El

bazo se observa con esplenomegalia (Figura 2), (Bock et al., 2008).

Figura 2. Fotografia de Bazo de un bovino con babesiosis en la fase aguda de la
enfermedad, el parénquima sobresale sobre la capsula, (esplenomegalia) (tomada
de Silva et al., 2018).

Cuando la enfermedad es mas prolongada, el cadaver se puede presentar con ligera
palidez e ictericia en mucosas, omento, grasa abdominal y tejidos subcutaneos; los
riiones y el cerebro se observaran moderadamente congestionados o incluso

palidos, el bazo e higado puede estar ligeramente aumentados de tamafio con
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coloraciéon oscura, asi mismo el corazdén puede presentar un aspecto mas

hemorrégico, petequias o equimosis en los casos agudos como ya ha sido
mencionado (CFSPH, 2008).

El higado es uno de los primeros 6rganos afectados, de tal manera que tendra un
aumento de tamafo, se presentara congestionado y con areas con degeneracion
grasa de los hepatocitos, coloracion amarillenta a naranja, y un patron lobular. Se
ha reportado estasis sanguinea en casos agudos de B. bovis, pero no en casos de

B. bigemina (Figura 3). La bilirrubina se encuentra elevada durante las crisis
hemoliticas en ambas especies de Babesia (Parodi, 2019).
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Figura 3. Fotografia de Higado de bovino durante la fase aguda de babesiosis

donde se observa un aumento en el tamafio (hepatomegalia, ndétese también la
coloracion naranja) (tomada de Silva et al., 2018).

Asimismo, los rifiones se presentaran con aumento de tamafio, coloracion oscura,

con nefrosis por la anoxia y en el contenido de la vejiga la orina es de color pardo
negruzco (Figura 4), (Olimpo, 1984; Parodi, 2019).
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necrosis

Figura 4. Fotografia de Rifiobn de bovino durante la fase aguda de babesiosis; se

observa degeneracion y necrosis tubular (tomada de Marin y Aguirre, 2017).

Por otro lado, en el sistema nervioso central ambas especies de Babesia producen
afectaciones en diferente grado segun la especie que esté actuando,
particularmente cuando se involucra B. bovis se observara una congestion vascular,
edema peri-vascular y peri-neuronal, trombosis vasculares por eritrocitos
parasitados y cambios degenerativos en las células endoteliales vasculares
(Lozano y Adams,1978; Olimpo, 1984). En el cerebelo y en los capilares de la
materia gris y blanca, del mismo existe un grado alto de eritrocitos con parasitemias
y congestion, de tal manera que la obstruccion se encontrara mas perceptible en la
materia gris (Figura 5), (CFSPH, 2008). En el sistema respiratorio las infecciones
presentaran edema pulmonar (Norimine et al., 2004), hiperemia, abundante liquido
y secrecion bronquial espumosa con pequefias hemorragias (Lozano y Adams,
1978; Olimpo, 1984).
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A)

Materia gris

B)

Figura 5. llustracion A) Corte longitudinal de la corteza cerebral de un bovino con
babesiosis; Se observa intenso color cereza de la corteza cerebral. B)
Histopatologia de cerebro demostrando congestion vascular severa cortical y

meningea, se observa congestion vascular cortical y meningea, con intenso
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apilamiento eritrocitario intracapilar con microtrombos (tomada de Marin y Aguirre,
2017).

El tracto gastrointestinal se presentara con gastroenteritis que se observa con la
caracterizacion por inflamacion catarral y petequias de la mucosa abomasal (Bock
et al., 2004).

El corazon es una parte muy importante porque presentara lesiones méas notables
como la hemolisis intravascular que es resultado de la anemia y es factor
predisponente de la insuficiencia cardiaca que conduce a la muerte, también
petequias en el endocardio con separacion de fibras debido al edema (Rodriguez
et al., 1994).

La patogenia de B. bigemina esta casi totalmente relacionada con la hemolisis
intravascular inducida por los parasitos; asimismo, el exceso de bilis granular
espesa se observa comunmente en casos fatales, pero no la congestion del cerebro
y organos viscerales. Las hemorragias cardiacas y el bazo con esplenomegalia no
son tan marcados como en la patogenia de B. bovis, pero el edema pulmonar es
una caracteristica mas regular, no hay afectacion cerebral y la recuperacion en los
casos no mortales suele ser rapida y completa cuando se realiza el tratamiento
oportuno; sin embargo, en algunos casos, la enfermedad puede desarrollarse
rapidamente provocando la muerte, que pueden ocurrir sin previo aviso en animales

gue se recuperan (Bock et al., 2008).

4.4 Morbilidad y mortalidad

Ademas de la infeccién del ganado europeo Bos taurus, lo que puede resultar en
alta morbilidad y mortalidad, B. bovis y B. bigemina causan infecciones subclinicas
en el ganado cebu (Bos indicus) y en el bufalo de agua (Bubalus bubalis), (Ganzinelli
etal, S, 2018).

La presentacion de la babesiosis clinica es minima cuando se alcanza una
estabilidad enzodtica. Sin embargo, si la tasa de inoculacion es baja, de tal manera
gue no todos los animales de un rancho se infectan cuando son jovenes, algunos

animales permanecen susceptibles a la enfermedad, y cuando estos se infectan en
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edad adulta, pueden sufrir una severa reaccion clinica e incluso morir (Mosqueda
et al., 2012).

La babesiosis puede conducir a una alta morbilidad y mortalidad, que ocurre
principalmente en zonas de inestabilidad enzooltica (areas epidémicas).
Considerando la mortalidad y las pérdidas indirectas, como disminucién en la
produccién de leche y carne, costos de control, profilaxis; la reduccion de la
ganancia de peso de un bovino parasitado por garrapatas del género Rhipicephalus
estimada en 0.26 Kg garrapata/afio, y la reduccion en consumo de alimento,
estimada en 4.37 Kg en comparacién con animales no expuestos a garrapatas;
estos efectos ocasionan pérdidas en la economia pecuaria a nivel mundial (Almeida
et al., 2006; Rodriguez-Vivas et al., 2014).

4.4.1 Distribucién geografica

La babesiosis bovina se puede encontrar en cualquier lugar donde existan
garrapatas del género Rhipicephalus microplus y R. annulatus (Bravo, 2012);
actualmente, se pueden encontrar presentes en zonas donde la temperatura, la
humedad y la vegetacion, son determinantes para que se desarrolle su ciclo de
reproduccion (Figura 6y 7), (McElwain et al., 1988; SENASICA, 2015).

B. bigemina predomina particularmente en climas tropicales y subtropicales como
en Asia, Africa, América Central y del Sur, partes del Sur de Europa y Australia de
tal manera que estd mas distribuida que B. bovis, ambas son reconocidas por las
grandes pérdidas econdémicas que generan a los productores de ganado y son
consideradas catastrofes nacionales por la alta morbilidad que producen (Bravo,
2012).
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Figura 6. Distribucién geogréafica R. (B.) microplus presenta un area, que abarca
zonas tropicales, templadas y aridas (53% del territorio nacional) (SENASICA,
2015).

Golfo de México
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Figura 7. Distribucion geografica de R. (B.) annulatus, presentandose mayor
afinidad por zonas é&ridas y templadas, abarcando una superficie aproximada del
27% del territorio nacional (SENASICA, 2015).

4.4.2 Situacién de la babesiosis bovina en México

La situacion actual del control en México sobre la garrapata Riphicephalus
(Boophilus) spp, reconoce los estados de Sonora, Tlaxcala, Aguascalientes y
Chihuahua (con excepcion de los municipios de Morelos, Guadalupe y Calvo) y el
Norte de Baja California Sur como Libres de la garrapata y por ende de babesiosis
bovina (Figura 8). En Fase de Erradicacion se encuentran los municipios de Los
Cabos y la parte sur de La Paz en Baja California Sur, norte de Sinaloa ( Ahome, El
Fuerte y Choix), y Coahuila(Cuatrociénegas, Ocampo, Sierra Mojada). El resto del
territorio nacional se encuentra en fase de Control (Morales, 2018; SENASICA,
2024). La babesiosis bovina es una de las mayores restricciones para lograr la
produccion de ganado eficiente en los paises menos desarrollados (Canto et al.,
2003).

En México, aproximadamente el 40% del territorio nacional esta cubierto por
pastizales que se aprovechan para la cria de ganado, principalmente para la
produccion de bovinos de carne y doble propésito bajo sistemas de produccién
extensivos; no obstante, los pastizales que favorecen la produccion
desafortunadamente también propician el desarrollo de las garrapatas, lo cual

constituye un obstaculo en el desarrollo de la industria pecuaria (Quiroz et al., 2011).
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Figura 8. Situacion actual del control de la garrapata Boophilus spp. (SENASICA,
2024).

4.5 Técnicas de diagnhdstico

Para el diagndstico de la babesiosis bovina se utilizan métodos directos o indirectos
validados. La validacién de un método diagnéstico consiste en la evaluacién de un
proceso a fin de determinar su idoneidad para un uso particular e incluye la
optimizacion de una prueba y la demostracion de las caracteristicas de su
realizacion. Los factores que influyen en la concentracion de un componente de la
muestra a probarse por el método diagnostico dependen del hospedero y factores
naturales (edad, sexo, raza, estado nutritivo, respuesta inmunoldgica), o factores
adquiridos (adquisicién pasiva de anticuerpos, la inmunidad activa obtenida por
vacunacion o infeccion) (OIE, 2023).

26



4 5.1 Técnicas directas

Las técnicas directas permiten la identificacion del parasito o su ADN ya sea en el

hospedero bovino o en la garrapata (Gongalves et al., 2001; CFSPH, 2008).

Durante la fase aguda de la babesiosis bovina la identificacion directa del agente
etiolégico causante es posible mediante el examen del frotis de sangre tefiido con
GIEMSA; sin embargo, durante las primeras etapas de la infeccion la deteccidn de

Babesia es dificil, debido a los niveles muy bajos de parasitemia.

4.5.2 Frotis sanguineo

Se ha determinado a esta como la “prueba de oro” para el diagnostico de la
babesiosis aguda debido al muy corto tiempo para su realizacidén, asi como a su
bajo costo; la técnica se basa en la observacion microscopica de los parasitos en
un extendido o barrido sanguineo a los que también se les ha denominado frotis
sanguineos, los cuales para este caso se prefieren del tipo delgado, y

posteriormente se fijjan con metanol (Costa et al., 2006).

En el examen microscépico de frotis finos, la sensibilidad de esta técnica es tal que
puede detectar parasitemias tan bajas como 1 x 107 parasitos/ml en los eritrocitos,
para la deteccion de infecciones agudas, pero no para la deteccidén de portadores.
La identificacién y diferenciacion del parasito puede mejorarse empleando un
colorante fluorescente, como el naranja de acridina, en lugar del GIEMSA (Bose et
al., 1995; OIE, 2021); el empleo de esta ultima tincién es el método convencional y
mas practico tanto en campo como en laboratorio, ya que es rapido y econémico,
pero es util solo en infecciones agudas como se ha resaltado (Mohamed et al.,
2012).

El examen de frotis finos de sangre dura entre 15 y 20 minutos con una lente de
40X o entre 25 y 30 minutos con una lente de 100X. Las etapas de division de B.
bigemina se detectan mas facilmente que en el caso de B. bovis debido a la

diferencia de tamafio (Bdse et al., 1995).
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4.5.3 Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR)

La técnica de Reaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR por sus siglas en inglés),
es una metodologia que permite la amplificacion en millones de veces secuencias
especificas de ADN “in vitro” mediante la combinacion de oligonucledtidos
iniciadores especificos disefiados para el diagnostico particular del agente
etiologico en cuestion; también se emplean desoxinucledtidos y una enzima
termoestable. Permite la identificacion de parasitos y diferenciar entre poblaciones
proximas con su elevada sensibilidad analitica y especificidad. Su eficacia es
superior a la de métodos convencionales, mediante esta técnica se ha logrado
determinar la presencia de diversos hemoparasitos dando asi la ventaja de una alta
sensibilidad y especificidad que evita de manera muy importante la aparicion de
falsos positivos como consecuencia de reacciones cruzadas y asi mismo detectar
parasitemias hasta un 0.000001% (Morzaria et al., 1992; Figueroa y Alvarez, 2003;
Habela et al., 2003).

El uso de esta metodologia puede facilitar el disefio de los procedimientos
preventivos y de control de la babesiosis en las zonas endémicas (Rojas et al.,
2009). Debido a su alta sensibilidad, especificidad y tiempo de realizacion, la PCR
ofrece ventajas sobre otros métodos de diagndstico convencionales (Sharma et al.,
2016).

4.5.4 Impronta cerebral

Las muestras post mortem de animales que se sospecha hayan muerto por
babesiosis deben consistir en frotis finos de sangre, improntas de cerebro, también
pueden ser de rifién, higado, bazo y médula 6sea para confirmar al agente patégeno
causante (Mosqueda et al., 2012). Los frotis de érganos se preparan presionando
en un portaobjetos limpio sobre la superficie de un corte fresco del 6rgano o
aplastando una pequefia muestra del tejido entre dos portaobjetos limpios
colocados longitudinalmente para dejar una pelicula de tejido sobre cada superficie.
Posteriormente, el frotis se seca al aire, se fija durante 5 minutos en metanol
absoluto, y se tifie durante 20-30 minutos en Giemsa al 10%. Este método es poco

fiable si las muestras se recogen 24 o mas horas después de que se haya producido
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la muerte. Sin embargo, los parasitos a menudo pueden ser detectados en sangre
recogida de las venas de los miembros bajos uno o mas dias después de la muerte
(OIE, 2021).

455 Pruebade hemolinfa

La prueba de hemolinfa se realiza cortando un segmento de cualquier miembro de
las extremidades de la garrapata, del cual se obtendr4 una gota de hemolinfa
colocandola sobre un portaobjetos; por lo general, la gota es pequefia para hacer
un barrido por lo que se deja secar, se fija en metanol y se tiie mediante la tincién
de Giemsa, se detectaran vermiculos de Babesia en caso que el parasito esté
presente en la garrapata. La deteccion se puede realizar a partir del tercer dia, la
prueba no es 100% confiable por tal motivo las hembras pueden salir negativas,
pero las larvas pueden salir infectadas, esta prueba solo tiene el funcionamiento de
indicar si la colonia esta infectada y el grado de infeccidon. Esta prueba requiere de
personal con mucha experiencia ya que las garrapatas hembra recolectadas de
ganado en areas endémicas tienen una cantidad muy baja de kinetos (Smith, 1978;
Mosqueda et al., 2012).

456 Técnicas indirectas

Otra alternativa para realizar el diagnostico se efectia por métodos indirectos que
es mediante la deteccidén de anticuerpos especificos de las diferentes especies de
Babesia. La presencia de los parasitos en los extendidos de sangre confirma el
diagndstico, pero la ausencia de ellos no descarta la posibilidad de la infeccién en
el caso de las pruebas indirectas positivas indican que en algiin momento el bovino
ha tenido contacto con el parasito; sin embargo, no se puede asegurar que en el
momento de la colecta de la muestra el animal esté infectado o enfermo de
babesiosis (Todorovic y Kuttler, 1974; Garcia et al.,1995).
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4.5.7 Ensayo inmunoenziméatico (ELISA)

La prueba o ensayo por inmunoadsorcion ligado a enzimas (ELISA); por su
acronimo del inglés Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay; es una técnica
serologica que se sustenta en el uso de antigenos o anticuerpos marcados con una
enzima, sobre un soporte (inmunoadsorbente) la reaccion antigeno-anticuerpo
guedara inmovilizada; por tanto, sera facilmente detectada mediante la adicion de
un substrato especifico, que al actuar la enzima producir4 un color observable a
simple vista 0 incluso puede ser cuantificable mediante el uso de un
espectrofotometro y con una sensibilidad del 87.5%; por la forma en que se lleva a
cabo la reaccidon se identifican diferentes tipos de ELISA’s como ELISA directo,

indirecto y sdndwich entre otros (Reddy et al., 1997; Cultec, 2006).

En el caso de la basesisosis se emplea la técnica de ELISA indirecta (IELISA); la
cual se basa en el reconocimiento de antigenos del parasito por anticuerpos séricos
en la sangre del animal a examinar; los anticuerpos unidos se detectan por un
anticuerpo anti-lgG de bovino marcado con enzima al que se le denomina

anticuerpo secundario (Mosqueda et al., 2012).

4.5.8 Inmunofluorescenciaindirecta (IFI)

La prueba de Inmunofluorescencia indirecta (IFl); también es una prueba seroldgica
y se ha utilizado para la deteccion de anticuerpos contra Babesia spp. en el suero
de los bovinos a diagnosticar; se ha considerado como una excelente prueba
diagnéstica de bovinos portadores asintomaticos, por su alta sensibilidad y
especificidad (>90.0%); particularmente, la prueba tiene una especificidad baja en
B. bigemina lo que representa una desventaja al ser subjetiva y no poder discriminar
entre las especies infectantes, dado el encuentro de las reacciones cruzadas con
anticuerpos frente a B. bovis son un problema especial en las areas donde coexisten

los dos parasitos (Solorio y Rodriguez,1997; Lira et al., 2015; Bariani, 2018).
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La prueba se basa en la capacidad de la globulina del anticuerpo en combinarse
quimicamente con un colorante fluorescente o fluorocromo, sin perder su reactividad
inmunologica. La reaccion se visualizara con la iluminacién de la reaccion con luz
ultravioleta de alta intensidad. En esta prueba el fluorocromo no esta conjugado
directamente al suero de prueba, sino a un suero antiglobulina. Asi mismo los sueros
diagnosticados como positivos son aquellos en los que se observara al parasito con
una coloracion fluorescente (Solorio y Rodriguez,1997). La técnica de IFI tiene
ciertos impedimentos practicos, pues la técnica es subjetiva y necesita personal
capacitado y con experiencia; por otro lado, el nUmero de muestras que se pueden
procesar en comparacion con otras técnicas son escasas (Echaide et al., 1995;
Mosqueda et al., 2012).

4.5.9 Inmunocromatografia indirecta (ilICT)

Es una prueba serolégica de diagnostico rapido a diferencia de otras pruebas
similares que necesitan instalaciones adecuadas para llevarse a cabo, esta se
puede usar en las granjas, obteniendo resultados en sélo 15 minutos. La ilCT es
capaz de detectar anticuerpos especificos para cada especie B. bovis y B. bigemina,
utilizando las proteinas recombinantes MSA-1, MSA-2c y BbigRAP1/CT17,
respectivamente. Constituyendo un método alternativo con respecto a los
convencionales (ELISA e IFI) para el diagnéstico de la babesiosis bovina en México

y otras partes del mundo (Lira-Amaya et al., 2021; Noguera, 2021).

4.6 Métodos de prevencion

Las estrategias dirigidas a interferir en la transmision y el desarrollo del
hemoparasito en la garrapata estan dirigidas a tres niveles de accién que son los
mecanismos que afectara la alimentacion y la biologia del vector, con un efecto
secundario de reduccién en la poblacion del hemoparasito, también los mecanismos

gue afectan directamente al hemoparasito, con un efecto secundario de reduccion
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en la infeccion y el desarrollo en la garrapata, asi como en la transmision a partir

del vector, y finalmente, una combinacién de estos dos mecanismos (Lozano, 2014).

Para establecer programas adecuados de prevencion y control de la babesiosis
bovina, no solo se necesita saber la prevalencia de la enfermedad en los animales
hospederos, sino que es fundamental reconocer el grado de infestaciéon por
garrapatas en los bovinos, asi como también la prevalencia e intensidad de

infeccion de las garrapatas por Babesia (Figueroa et al., 2015).

Existen ciertos métodos y estrategias identificados, los cuales son aplicables al

control y manejo integral de la babesiosis (Ramirez et al., 1997), éstas incluyen:

. Inmunizacién o vacunacién del ganado

. Control del vector

. Regulacién de la movilizacion del ganado
. Empleo de ganado resistente

4.6.1 Vacunacioén

Las vacunas que se han desarrollado para la proteccidén contra babesiosis se basan
en dos enfoques distintos: las vacunas en etapa sanguinea gue consiste en prevenir
la transmision de parasitos de la garrapata al hospedero o prevenir enfermedades
gue se van a dirigir a la etapa de esporozoito del desarrollo del parasito y bloquearan
su invasion a los glébulos rojos del hospedero y la segunda vacuna en etapa de
garrapatas; destinadas a prevenir la transmision de parasitos entre hospederos y
garrapatas la cual mejorara los efectos devastadores de las fases agudas de la
enfermedad (Figura 9), (Figueroa et al., 1998).
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Figura 9. llustracion Vacunas de subunidades recombinantes contra Babesia los
parasitos podrian potencialmente apuntar a varios puntos en el ciclo de vida del

parasito de multiples etapas (Tomada de Rathinasamy et al., 2019).

En México no existe ninguna vacuna comercial para la inmunizacion contra la
babesiosis; sin embargo, investigadores del INIFAP han participado en el desarrollo
y adaptacion del cultivo in vitro y actualmente se dispone de cepas atenuadas de B.
bovis y B. bigemina (Figueroa et al., 1984; Monroy et al., 1987); lo que ha permitido
el desarrollo en México de la vacuna atenuada a partir del cultivo in vitro (Canto et
al., 1996; Alvarez et al., 2004).

Hasta ahora se ha demostrado que la mejor estrategia de prevencion de babesiosis
en regiones endémicas del pais es la inmunizacion con vacunas vivas atenuadas,
las cuales pueden ser derivadas de post-inoculacibn en becerros
esplenectomizados, o del cultivo in vitro de B. bovis y B. bigemina. Con la aplicacion

de vacunas atenuadas en bovinos susceptibles, se ha confirmado la induccion de
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una respuesta inmune sélida ante confrontaciones con parasitos de alta virulencia
(Bock et al., 1995; Canté et al., 1996; Canto et al., 1999).

Tras la administracién de la vacuna experimental se han detectado anticuerpos
antiBabesia, los cuales comienzan a incrementarse entre los dias 10-20 post-
vacunacion, alcanzando los titulos mas altos entre los 25-50 dias post-vacunacion,
y disminuyendo a partir del dia 30-60 post-vacunacion. Los maximos titulos de
anticuerpos anti-B. bigemina se alcanzan entre los 40 y 50 dias post-inmunizacion.
De acuerdo con un estudio se demostré que la vacuna mixta de B. bovis y B.
bigemina aplicada en condiciones enzootica de la enfermedad, produjo un 80% de
proteccion contra la muerte en animales recién introducidos, al demostrar que el
100% de los bovinos hubiesen muerto de no ser por la vacunacion (Figueroa et al.,
1998; Canto et al., 2003).

Es de mucha importancia la deteccién temprana del estado inmunologico de los
animales en estas areas de riesgo por lo que seria entonces un elemento esencial
en el control de la babesiosis. Se requiere, por tanto, de métodos mejorados de
diagnéstico que permitan evaluar la estabilidad enzodtica de forma eficiente, y asi

determinar si la vacunacion es necesaria (Mosqueda et al., 2012).

Se han realizado diversos estudios de vacunacién que demuestran que las vacunas
no confieren una proteccién cruzada entre ambas especies de Babesia por lo que
a partir de una poblacién de parésitos clonados e irradiados de B. bovis y una cepa
atenuada de B. bigemina, se ha mostrado que son capaces de inducir una respuesta
inmune capaz de controlar la confrontacion de poblaciones patdégenas del
hemoparasito en condiciones controladas eliminando con esto los riesgos de
contaminacion. Esta vacuna ha demostrado inducir una respuesta inmunitaria que
protege a mas del 80% de animales que han sido vacunados (Figueroa et al., 1998;
Canto et al., 2002; Ortega et al., 2009).

Desafortunadamente no existen métodos de diagnostico sensibles, automatizados
y confiables, ni vacunas comercialmente viables disponibles para el control de la
babesiosis que confieran proteccion adecuada en México ni en la mayoria de los

paises donde esta enfermedad es endémica; pero se cree que en un futuro se
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podria crear una vacuna multicomponente (combinar los antigenos de la vacuna en
etapa sanguinea, etapa sexual y la garrapata); se cree posible una reduccién
progresivamente en la transmision en areas endémicas, a su vez proporcionando
inmunidad colectiva que podria conducir a la eliminacion de la babesiosis.
(Mosqueda et al., 2012; Rathinasamy et al., 2019).

4.7 Métodos de control

4.7.1 Control de la garrapata vector

El control de la babesiosis bovina en muchas partes del mundo esta restringido al
tratamiento quimioterapéutico una vez que se ha diagnosticado la enfermedad en
el bovino y al control de la poblacibn de garrapatas con agentes ixodicidas
(Mosqueda et al.,2012).

Para mantener el ganado libre de garrapatas, en una zona endémica, se
recomienda: realizar una prueba de sensibilidad de la poblacion de garrapatas
existente en la unidad de produccidén pecuaria, a los acaricidas disponibles. Asi
mismo, mantener a los animales que son introducidos a la unidad de produccion en
un corral o en un potrero exclusivo, separados de los deméas animales de la finca.
La aplicacién del acaricida elegido a la llegada de los animales y repetir la aplicacion
con la frecuencia recomendada, segun las caracteristicas del producto a utilizar,
hasta finalizar el periodo de reaccién vacunal en el caso de que se disponga del
inmundégeno (Kessler et al., 2002). Se ha mencionado que, con un buen control de
garrapatas, las tasas de infeccién por Babesia se reducen a niveles muy bajos,

registrandose pérdidas minimas (De Vos y Potgieter, 1983).

4.7.2 Movilizacion de ganado

En México, Babesia es responsable de importantes pérdidas econdmicas en la
industria pecuaria a diferentes niveles; tales como: impedimentos para la
importacion de ganado para revertir el déficit de importacion de leche y carne,
disminucién en los niveles de produccién bovina resaltando que es una fuente

rentable de proteina animal de alta calidad, incrementos en los costos de produccién
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por tratamiento y pérdida econdmica por mortalidad (Gaffar et al., 2003; Ortega et
al., 2009). Se ha indicado que el 70% de las mas de 30 millones de cabezas de
ganado bovino en la Republica Mexicana estan en riesgo de sufrir babesiosis
(Ortega et al., 2009). En estudios previos se ha demostrado que una herramienta
mas para el control provisional de la enfermedad, donde no es posible su
vacunacion, pueden establecer a los animales por algunas semanas en zonas libres
de garrapatas Rhipicephalus B. microplus (Canté et al., 2003). Por otro lado, existe
un riesgo alto para los animales importados de éareas libres de enfermedades
transmitidas por garrapatas (Cringoli et al., 2002). Asi mismo debera ir acompafiado
de medidas como la vacunacion para limitar las pérdidas debidas a la babesiosis
clinica (Ramirez et al., 1998).

4.7.3 Uso de ganado resistente

En razas de bovinos europeos (Bos taurus), la mayoria de ellas son susceptibles a
B. bigemina, pero en la raza cebu (Bos indicus), se cree que tienen mayor
resistencia a B. bovis que las razas europeas y gozan también de una inmunidad
relativa a la enfermedad, los animales de raza cruzada ocupan una posicion
intermedia, pero podria haber un riesgo significativo de mortalidad grave si los hatos
cruzados se exponen a una infeccion virulenta (Bock et al., 1997; Macias., 2006);
Por eso mismo se ha tratado de cruzar las razas Bos indicus y Bos taurus para
generar mayor resistencia a las infestaciones por R. B microplus y asimismo reducir
el nivel de parasitemia; es bien conocido que la raza Holandesa Holstein es una de

las mas sensibles (Vanzini y Ramirez, 1994).

Bock et al. (2008), compararon las tasas de transmision de B. bovis en Bos taurus
y Bos indicus; concluyeron que, en un ambiente desfavorable para la supervivencia
de las garrapatas, las razas de Bos indicus o Bos taurus y el ganado cruzado,

durante varias temporadas, casi conducira a la desaparicion de las garrapatas.
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4.8 Tratamiento

Actualmente la babesiosis se basa en un diagnéstico especifico y sensible a los
parasitos en la sangre de animales infectados, del cual el uso de quimioterapéuticos
como el dipropionato de imidocarb (2.5-3.5 mg/kg; via intramuscular (IM) o aceturato
de diaminazeno (3.5mg/kg IM; Unica aplicacion); asi mismo otro farmaco para
tratamiento es la utilizacion de oxitetraciclina (20mg/kg IM, EV; Unica aplicacion),
este Ultimo en caso de que exista una infeccion mixta con A. marginale son los
farmacos de eleccion con su respectiva dosis; no obstante, debe ademas hacerse
un tratamiento sintomatico con la administracién de antipiréticos y analgésicos, la
hidratacion endovenosa y la aplicacion de vitaminas del complejo B asi como otros
farmacos con efecto hematopoyético (De la Sota, 2005; Villamil, 2018;
Rathinasamy et al., 2019). Los tratamientos de apoyo se podrian incluir terapias de
sostén que incluyan cardiotonicos, antihistaminicos, soluciones parenterales,
vitaminicos y minerales; con el objeto de recuperar al organismo enfermo y
administrarle un tratamiento eficaz para el revertir los tejidos a la normalidad al
administrar estimulantes de la hematopoyesis, hierro, cobre, ayudando a las
visceras afectadas con protectores hepaticos, vitaminas B12, activadores de la
diuresis, en el caso de ser conveniente la transfusion sanguinea se recomienda
también la administracion de sueros isotdnicos y sustancias energéticas y
reconstituyentes (Cordero del Campillo, 2001; De la Sota, 2005). La transfusion de
sangre es de utilidad para mejorar rapidamente la oxigenacion de los tejidos a través
de una inmediata reposicion de eritrocitos funcionales, pero son muchas las
complicaciones de riesgo asociado con la terapia transfusional (Vanzini y Ramirez,
1994; Cardona, 2001).
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5. CONCLUSION

La babesiosis bovina es una enfermedad de importancia médica, asi como por los
efectos econdmicos que produce. Dentro de la comparacién que se realizé entre las
dos especies B. bigemina y B. bovis, se ha determinado que esta Ultima es
considerada como la més patdgena, mientras que la distribucién de B.bigemina es
mas amplia (zonas tropicales y subtropicales); por lo tanto, y de acuerdo a laa
signologia es posible identificar la forma clinica y grado segun la especie que esté
actuando, confirmandolo con las lesiones post mortem. Asi mismo, es importante
recalcar que en México se ha desarrollado una vacuna (mixta atenuada), para la
proteccién contra babesiosis, desafortunadamente la vacuna aln no se encuentra

disponible comercialmente.
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