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RESUMEN

La Ehrlichiosis Monocitica Canina (EMC) es una enfermedad Rickettsial emergente
que afecta a caninos de todas las razas y edades, de distribucion mundial. El agente
causal etiolégico es una bacteria Gram negativo, perteneciente a la familia
Rickettsiaceae y al género Ehrlichia canis. La garrapata marrén del perro
Rhipicephalus Sanguineus es el vector transmisor, debido a la alta incidencia de
garrapatas se hace cada dia mas frecuente en la veterinaria y potencialmente
zoondtica. También se ha reportado la trasmision en forma iatrogénica por trasfusion
sanguinea, cuando el donador esta infectado. EMC no tiene una signologia
especifica, en los caninos produce un trastorno multisistémico, puede ser agudo,
subclinico o crénico. Los signos mas reportados son: anorexia, depresion, fiebre,
pérdida de peso, hemorragias, letargo, esplenomegalia, poliartropatias, signos
neurolégicos, edema, trastornos hematologicos, uveitis, entre otros. En los
hallazgos de laboratorio podemos encontrar anemias, trombocitopenias,
hepatopatias y fallas renales. El diagnostico de EMC se basa en la historia clinica,
signos, hallazgos patolégicos al examen clinico y se confirma con pruebas de
laboratorio. El tratamiento de eleccién son antibidticos del grupo de las tetraciclinas,
dando mejor resultado la Doxiciclina y/o el Dipropionato de imidocarb. Hasta la
fecha no existe ninguna bacterina contra EMC, la prevencion se lleva a cabo con
antiparasitarios externos e insecticidas para el control de la garrapata. La
distribucion de esta enfermedad depende de la diseminacion de sus vectores las
garrapatas, es por ello que el control de la enfermedad depende en gran medida de
la eliminacion y control de los vectores. Los perros de regiones endémicas y
aguellos que viajan hacia o desde areas endémicas deben ser considerados como

candidatos potenciales a enfermarse.

Palabras claves: Ehrlichiosis Monocitica Canina, Rhipicephalus Sanguineus,

Ehrlichia canis, Trastorno multisistémico, Doxiciclina.
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INTRODUCCION

Durante los Ultimos 150 afios, la poblacion en el mundo ha crecido de 1 billon en
1850 a casi 6 billones en el afio 2000. Cada dia, las aerolineas internacionales
transportan 1.4 millones de personas a través de fronteras internacionales. El
aumento en el trafico internacional de personas y sus mascotas, ha contribuido en
forma importante a la emergencia global de las enfermedades infecciosas
transmitidas por vectores. Asi mismo, el aumento en la velocidad del transporte
global, también est4 contribuyendo a la dispersién de los patégenos transmitidos

por vectores hacia regiones no endémicas (Breitschwerdt, 2003).

Las enfermedades transmitidas por vectores que afectan al perro doméstico son de
importancia global por su impacto en la salud y el bienestar de los animales de
compaiiia y de trabajo, y también porque para algunas de estas enfermedades el
perro acta como una especie reservorio para la infeccién del poblaciéon humana
(Day, 2011, Lopez et al., 2012 y Tintel et al., 2016).

Aproximadamente el 60% de los patdogenos que afectan al hombre son de origen
zoondtico y al menos 800 patdégenos son causantes de zoonosis (Woolhouse y
Gowtage-Sequeria, 2005).

En caninos, el agente mas importante corresponde a Ehrlichia canis, causante de la
Ehrlichiosis Monocitica Canina, con presentacién aguda, subaguda y cronica (L6pez
et al, 2012 y Tintel et al, 2016). Es una enfermedad multisistémica en la cual la

sintomatologia no es muy clara (Rojas-Trivifio et al., 2013).
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La Ehrlichiosis Canina es una enfermedad infecciosa emergente trasmitida por
garrapatas, producida por la bacteria Ehrlichia canis la cual afecta a miembros de

la familia Canidae (Gutiérrez et al., 2016).
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Ehrlichia canis fue la primera especie del genero Ehrlichia reconocida y desde su
descubrimiento en Argelia en 1935 por Donatien y Lestoquard ha sido identificada
en regiones tropicales y subtropicales de todo el mundo ocasionando la Ehrlichiosis
Monocitica Canina (EMC) (Dolz et al., 2013).

E. canis es un microorganismo cocoide, pleomorfico perteneciente a la familia
Rickettsiaceae, que afecta a monocitos y macréfagos de manera intracitoplasmatica
en agregados llamados morulas (Thusen et al.,, 2017). EMC es una enfermedad
infecciosa multiorganica, que debido a sus vectores se hace cada dia mas frecuente
en la veterinaria y potencialmente zoonética (Jiménez et al., 2017). Después de la
infeccion y tras un periodo de incubacion entre 8 y 20 dias, la enfermedad se

manifiesta en tres formas, aguda, subaguda y crénica (Salazar y Buritic, 2011).

El diagnostico se lleva a cabo en base a la anamnesis, signologia clinica, examen
fisico, y se confirma con pruebas de laboratorio: Serologia, Reaccion Cadena
Polimerasa, Frotis sanguineo, Inmunofluorescencia (Alcantara et al.,, 2017). La
infeccion de los perros con bacterias del género Ehrlichia resulta en un amplio
espectro de manifestaciones clinicas que van desde infeccién inaparente y

subclinica a enfermedad severa y potencialmente fatal (Harrus y Warner, 2011).

La EMC puede englobar varias signologias; se inicia por un proceso caracterizado
por depresion, anorexia, letargo, pérdida de peso y fiebre, seguido por una etapa
subaguda. En la etapa final, la Ehrlichiosis se manifiesta con hemorragias,
linfadenopatias, esplenomegalia, poliartropatias, pérdida de peso, signos oculares
y signos neurolégicos. (Alcantara et al., 2017 y Dantas et al.,, 2018). También
comunmente causa trombocitopenia, particularmente en la fase aguda de la
infeccién. En la actualidad, no esta claro por qué algunos perros muestran signos
de sangrado mientras que otros perros no lo hacen a pesar de trombocitopenia

clinicamente relevante (Shropshire et al, 2018).



Los pacientes que la padecen pueden ser tratados farmacol6gicamente y salir del
cuadro clinico de forma exitosa, sin embargo usualmente el propietario llega con el
paciente en un grado avanzado de la enfermedad, situacion en la que la falla
multisistémica es imposible de controlar, causando la muerte. Los organismos
pertenecientes al género Ehrlichiason susceptibles a las tetraciclinas. La doxiciclina
es el derivado semisintético del grupo de las tetraciclinas mas cominmente
empleado y de eleccion para el tratamiento de infecciones asociadas a
hemoparasitos usado a una posologia de 10mg/kg (Salazar y Buritica, 2011 y
ESCCAP, 2011).

La enfermedad presenta mayor incidencia en la época de verano debido al mayor
crecimiento de los vectores, por las condiciones medio ambientales, pero durante
todas las épocas del afio se manifiesta el crecimiento de vectores y por lo tanto de

la enfermedad (Salazar y Buritica, 2011).

Hasta la fecha no existe ninguna bacterina contra la Ehrlichiosis canina, la
prevencion se lleva a cabo mediante el control del vector Rhipicephalus Sanguineus,
existiendo en el mercado mdltiples productos efectivos. Los ectoparasiticidas para
animales de compariia se pueden utilizar de manera profilactica o terapéutica. Como
profesionales y responsables de la salud publica, se resalta la importancia de la
enfermedad en nuestro medio para la toma de decisiones y medidas profilacticas
necesarias para prevenir el riesgo de infeccién y transmision entre caninos y
humanos (Tintel et al., 2016).

Los veterinarios, propietarios y médicos deberian trabajar juntos para reducir los
riesgos asociados con la transmision zoonética de enfermedades trasmitidas por
vectores (ESCCAP, 2011).



I.  EHRLICHIOSIS MONOCITICA CANINA

Es una enfermedad de los caninos domeésticos, silvestres y de distribucion mundial,
producida por la bacteria Ehrlichia canis. (Maekawa et al, 2017; Piantedosi et al,
2017, Lopez et al, 2012 y Almao et al, 2013). Se encuentra ampliamente distribuida
en todo el mundo, al igual que las garrapatas, causando efectos negativos en la
salud de los animales, que se caracterizan especialmente por decaimiento y cuadros
hematicos como anemia y trombocitopenia (Dominguez, 2011). Puede producir una
enfermedad severa cuando no es diagnosticada y tratada en forma temprana
(Martin, 2018).

Afecta a caninos de todo el mundo, siendo mas frecuente en zonas tropicales y
subtropicales (Dantas et al, 2018). En México la seroprevalencia nacional en perros
es de 33%, y 74.5 % en el noreste del Pais. (Sosa et al, 2016) Tiene diversas
sinonimias como “enfermedad del perro rastreador”, “pancitopenia canina tropical’,
“fiebre canina hemorragica”, “tifus canina” y “sindrome hemorragico idiopatico”

(Huerto-Medina y Damaso-Mata, 2015).

Ehrlichia canis es un patdogeno Gram negativo, pleomoérfico de la familia de las
Rickettsiaceae, que infecta a los monocitos y macréfagos circulantes dentro de su
citoplasma en agregados llamados “moérulas” (Maekawa et al., 2017). Es transmitida
principalmente por el vector Rhipicephalus sanguineus, garrapata marrén del perro
(Rojas-Trivifio et al., 2013). Pero ha sido reportada la trasmision iatrogénica por
trasfusion sanguinea cuando el donador esta infectado (Lopez eta.l, 2012).

La Ehrlichia Monocitica Canina es un desorden multisistémico (Harrus y Warner,

2011, Tintel et al, 2016). Debido a esto su diagnostico puede ser un desafio para el
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clinico (Salazar et al., 2014). La infecciéon dentro del animal se disemina via
sanguinea o linfatica, dentro de las células mononucleares infectadas, llegando a

otros sistemas organicos (Huerto-Medina y Damaso-Mata, 2015).

Inicialmente se consideraba que era una enfermedad con mayor incidencia en zonas
rurales o de escasos recursos, actualmente se reportan casos en zonas urbanas y
sin distincién por estratos econdmicos, debido a la capacidad de adaptacion de su
vector Rhipicephalus sanguineus. Es de importancia mundial debido a que es una
enfermedad zoonotica y cada vez hay mayor incidencia debido al incremento de la
garrapata, al cambio climatico por el calentamiento global, y la interaccion mas

cercana entre el hombre y las mascotas (Tintel et al., 2016).

II. ETIOLOGIA

La Ehrlichiosis canina o Pancitopenia tropical canina es una enfermedad ocasionada
por la Rickettsia Ehrlichia canis (Salazar y Buritica, 2011; RojasTrivifio etal., 2013y
Lopez et al., 1999).

Ehrlichiacanis es un microorganismo cocoide, pleomoérfico perteneciente a la familia
Rickettsiaceae, que se comporta como un parasito obligatorio intracelular, afecta a
monocitos y macréfagos de manera intracitoplasmatica en agregados llamados
morulas (Thusen et al.,, 2017). Es una bacteria con un diametro de 0.5mm.
(Benavides y Ramirez, 2003). Fue identificada por primera vez en Argelia en 1935.
Historicamente la enfermedad cobré6 mucha importancia durante la Guerra de
Vietnam, causando la muerte de cientos de perros militares. (Warnes y Harrus,
2000). Documentandose posteriormente en muchas regiones tropicales y

subtropicales de todo el mundo (Breitschwerdt et al., 1987 y Sainz et al., 2015).



El genoma de Ehrlichia canis consiste de un solo cromosoma circular compuesto 1,
315,030 nucledtidos, tiene 984 genes, incluyendo una copia de cada uno de los
genes de los &cidos ribonucleicos ribosomales (rRNA) 5S, 16S, y 23S. Los genes
5S y 23S forman un operén mientras el gen 16S esta separado; esta caracteristica
es rara en los genomas bacterianos, que tipicamente presentan de una a muiltiples

copias de rRNAs contenidas en operones 16S-23S-5S (Mavromatis et al., 2016).

Estas bacterias se multiplican por fision binaria dentro de la vacuola citoplasmatica
hasta formar una microcolonia o mérula (Figura 1), la cual se puede observar en el
frotis sanguineo como una inclusion granular baséfila en el citoplasma de monocitos
y linfocitos (Allison y Little 2013; Mora et al., 2004).

Es un organismo aerobio incapaz de usar glucosa o fructosa como fuente de
carbono o energia, siendo su principal fuente de esta y de carbono los aminoacidos.
Dado que es una infeccibn persistente, ha desarrollado caracteristicas para
protegerse de las defensas del huésped. Carece de peptidoglicanos vy
lipopolisacaridos de membrana, dos importantes patrones moleculares que son
asociados a patdégenos en las paredes celulares de las bacterias Gram negativas,
esta diferencia en las paredes celulares de la Ehrlichia canis dificulta la identificacion
como patodgeno por parte de los receptores tipo toll

(TLRs) 2 y 4 del huésped. Para compensar la falta de peptidoglicanos posee
alrededor de 310 proteinas que contiene hélices de transmembrana que forman una
estructura compleja de pared celular, ademas se sugiere que el colesterol es
adquirido desde del hospedador e incorporado a la membrana celular externa para
compensar la falta de estabilidad causada por la ya mencionada falta de
peptidoglicanos. La estabilidad estructural de su membrana externa esta basada en
la presencia de enlaces covalentes y no covalentes entre las proteinas que
conforman dicha membrana. Las enzimas requeridas para la via del acido

tricarboxilico (ciclo de Krebs), junto con las enzimas necesarias para la transferencia
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de aminoacidos a esta via, estan presentes en el metabolismo de Ehrlichia canis:
del mismo modo vias como la de la gluconeogénesis y la ruta nooxidativa pentosa-
fosfato también existen en su metabolismo. Por otro lado translocasas de ATP y
NADH no estan presentes en su membrana, lo cual sugiere que la Ehrlichia canis

tiene su propia produccién de ATP intracelular (Mavromatis et al., 2006).

Figura 1. Mérula de Ehrlichia
canis en el citoplasma de un
monocito (x100) (Sainz et al.,
2015).

1. TRANSMISION

Las infecciones transmitidas por garrapatas constituyen un tema emergente de
creciente interés mundial, en particular aquellas relacionadas a mascotas, por su
estrecho contacto con las personas. Sin embargo, el perro no puede transmitir la

enfermedad directamente (Lépez et al., 2012, Tintel et al., 2016).

La transmisién de Ehrlichia canis ha sido atribuida a garrapatas, artropodos
hematofagos que pertenecen a la familia Ixodidae de la clase Arachnida. Ehrlichia
canis es transmitida por la garrapata marron del perro, Rhipicephalus sanguineus.

Es la especie de garrapata mas ampliamente distribuida y su presencia ha sido
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reportada en areas tropicales y subtropicales. Los perros sirven como reservorios
de Ehrlichiacanisy anfitriones de Rhipicephalus sanguineus. (Dantas-Torres, 2008,
Waner y Harrus, 2000, Lépez et al., 2012). También se han encontrado como
reservorios diversos animales domésticos y peridomésticos, como la zariglieya
(Didelphis virginiana), ratones del género Peromyscus, coyote (Canis latrans),
mapache (Procyon lotor) entre otros y al parecer juegan un papel relevante en el
ciclo de transmision a los humanos (Parola et al., 2005). La transmisién es de tipo
transestadial, es decir, de larva a ninfa y de ninfa a adulto, sin que se haya podido
demostrar hasta el momento la existencia de transmision transovarica (de una
generacion de garrapatas a la siguiente) (Waner y Harrus, 2000, Jiménez et al.,
2017).

La garrapata adquiere el agente alimentandose de animales enfermos. Dentro del
vector, la bacteria pasa del intestino a las glandulas salivales trasmitiéndose a un
nuevo hospedador cuando la garrapata se alimenta nuevamente. Se ha
comprobado que una adulta puede sobrevivir desde 155 hasta 568 dias sin
alimentarse y que posee capacidad de trasmitir el agente hasta 155 dias post
infeccion (Dolz et al., 2013). Ehrlichia canis requiere un periodo minimo de 3 horas
para ser trasmitida por Rhipicephalus sanguineus a un huésped susceptible (Dantas
et al., 2018).

Las garrapatas pueden adjuntarse en cualquier parte del cuerpo del perro, pero sus
sitios de predileccion son la cabeza (principalmente los oidos), espacios
interdigitales, el lomo, la axila y la region inguinal (Dantas, 2010). La Ehrlichiosis
Canina asi como otras producidas por Rickettsias, puede ser trasmitida en forma
iatrogénica por trasfusiones sanguineas cuando el donador esta infectado. (Lopez
etal., 1999) Ademas de las trasfusiones, se ha reportado por accidentes con objetos
punzo cortantes contaminados con sangre infectada son consideradas formas
potenciales de transmision de Ehrlichia spp. ya que los organismos pueden

mantenerse viables por meses en sangre total refrigerada (Refan et al., 2013).



En cuanto a la susceptibilidad no se ha demostrado que haya predisposicion por
edad, sexo, y por raza, el Pastor Aleman resulté representar la mayoria de los casos

en varios estudios (Birkenheuer, 2011).

IV. RHIPICEPHALUS SANGUINEUS

Los ectoparasitos o parasitos externos incluyen una gran variedad de artropodos
parasitos que pertenecen taxondmicamente a la subclase Acari (garrapatas y
acaros) y a la clase Insecta (pulgas, piojos picadores y masticadores, flebotomos,
mosquitos y moscas. Los ectoparasitos afectan de manera importante el estado
sanitario de los animales debido a que sus efectos exfoliatrices, toxicos y alérgicos
causan un detrimento en su bienestar. La infestacion por ciertos ectoparasitos puede
tener, en si misma, implicacion a nivel cutaneo y también general Aunque en
algunos casos los ectoparasitos pueden ser muy especificos, en otros los animales
de compafia infestados por ectoparasitos pueden constituir un problema de salud
publica al ser fuente de infestacion para sus propietarios (PulidoVillamarin et al.,
2016 y ESCCAP, 2011).

Las garrapatas son ectoparasitos hematéfagos obligados de los animales salvajes,
domeésticos y de los seres humanos, son importantes tanto en salud animal como
en humana debido a que pueden actuar en el mantenimiento y trasmisién de
muchos microorganismos patégenos como bacterias, helmintos, protozoos y virus
(Dantas, 2010). Cada especie dentro del género puede transmitir mdltiples
patdgenos, aun dentro de una sola garrapata (Alleman, 2017). Corresponden a un
grupo de aracnidos ectoparasitos, los cuales afectan principalmente a vertebrados
terrestres, su identificacion se hace por medio de andlisis morfométricos y
moleculares (Pulido-Villamarin et al., 2016).

9
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En el mundo, existen mas de 800 especies de garrapatas. Taxondmicamente estos
ectoparasitos pertenecen al Phylum Artrépoda, clase Aracnida, subclase Acarina,
orden Parasitiforme, suborden Ixodida. Dentro de este suborden se han descrito
tres familias: Argasidae o garrapatas blandas; la cual estd comprendida por la
subfamilia Argasinae y Ornithodorinae, representando a 177 especies. Ixodidae o
garrapatas duras; esta familia comprende dos grupos principales: Prostriata y
Metastriata que estan compuestas por 692 especies y por Ultimo existe la familia
Nuttalliellidae; que esta representada por una sola especie que carece de interés
sanitario. Enreferencia a la estructura general, el cuerpo de las garrapatas duras se
divide en dos secciones, la gnatosoma anterior e idiosoma posterior. En el
gnatosoma (capitullum) se encuentran un par de palpos segmentados, que son
organos sensoriales simples que ayudan a las garrapatas a localizar el huésped. El
escudo es una placa dorsal esclerosada posterior al capitulum, esta estructura y el
gnatosoma varia segun la especie, lo cual puede aportar en la identificacion de las
garrapatas. En el macho el escudo cubre completamente el dorso, mientras que en
la hembra lo cubre parcialmente, esto debido a que la ingesta de sangre es mucho
mayor. La identificacion de

Rhipicephalus sanguineus, se basa en las diferencias morfolégicas que presentan
en relacion a las otras especies. La base del capitulo es hexagonal y el escudo es
marrén claro, sin ornamentacion y con festones (Parola et al., 2005).

Las enfermedades que transmiten las garrapatas son uno de los grandes problemas
de salud publica y veterinaria que existen a nivel mundial. Entre los principales
agentes infecciosos que puede transmitir Rhipicephalus sanguineus a los caninos
se encuentran: Ehrlichia canis, Babesia canis, Rickettsia ricketsii, Rickettsia conorii,
Hepatozoon canis, Haemobartonellacanis, los cuales pueden ser adquiridos por las
garrapatas mediante dos vias: La primera es por el proceso de alimentacion
hematofaga y es llamada transmision transestadial; la garrapata se alimenta de un
hospedador infectado y posterior a esto muda. En la siguiente fase estadial pasa a

alimentarse de otro hospedador transmitiendo el agente infeccioso adquirido. El
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segundo tipo de transmisién es transovarica que se da cuando el agente infecta a
los huevos y como consecuencia, las larvas van a ser portadoras y vectores

potenciales para el agente infeccioso (Ramirez, 2014).

La garrapata Rhipicephalus sanguineus pertenece al grupo de las garrapatas
duras de la familia Ixodidae, son ectoparasitos succionadores de sangre con un
capitulum terminal en todos sus estadios y un escudo dorsal (scutum) en el cual
se muestra el pequefio dimorfismo sexual en la hembra y que recubre casi toda
la superficie dorsal en el macho. Rhipicephalus sanguineus es el vector de la

Ehrlichiosis Monocitica Canina (EMC); comunmente se le conoce como
“garrapata marrén del perro”. Es originaria de Africa y es una de las garrapatas
mas distribuidas del mundo, ya que ha migrado por medio del hombre y sus
perros. (Chavez, 2014). En México, practicamente se encuentra distribuida en
todo el territorio. Rhiphicephalus sanguineus es una garrapata que se ha
encontrado en diferentes mamiferos, pero su hospedador preferencial es el perro.
Esta garrapata es de origen africano, desde donde alcanzo la mas amplia
distribucion en el mundo, su hallazgo en el hombre fue registrado en varios
paises. La picadura en los humanos se relaciona con la transmision de rickettsias

de importancia sanitaria (Rojas, 2001).

Los parasitos externos son importantes porque: pueden causar lesiones
cutaneas, pueden inducir una respuesta inmunopatolégica, pueden transmitir
agentes patdgenos, pueden ser zoondticos o transmitir infecciones zoondticas,
pueden interferir con los lazos entre humanos y animales, su control forma parte

del mantenimiento de la salud de los animales de compafiia (ESCCAP, 2011).

La garrapata marron del perro Rhipicephalus Sanguineus, es la mas prevalente en
el mundo, y actlla como un vector bien reconocido de muchos patdégenos que afecta
alos perros y en ocasiones a los seres humanos. Esta garrapata se puede encontrar

en perros que viven en zonas urbanas y rurales, siendo altamente adaptada a vivir
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dentro de las viviendas humanas y mantenerse activo durante todo el afio,
mayormente en zonas tropicales y subtropicales pero también en zonas templadas.
Rhiphicephalus sanguineus es una de las garrapatas mas distribuidas en el mundo.
Se cree que es nativa de Africa, pero se ha encontrado a través del tropico y de
areas templadas del mundo, originado por la migracion del hombre y sus perros. En
México, practicamente se encuentra distribuida en todo el territorio. Dependiendo
de factores tales como el clima vy la disponibilidad de acogida, Rhipicephalus
sanguineus puede completar hasta cuatro generaciones por afio (Dantas, 2010). El
ciclo vital de la garrapata dura, consta de cuatro estadios: huevo, larva, ninfa y
adulto (Figura 2) (Dantas, 2010).

Figura 2. Estados inmaduros y adultos de Rhipicephalus Sanguineus.

a: Lana b: Ninfa c: Macho d: Hembra (Dantas, 2010).
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En condiciones favorables el ciclo se desarrolla tan rapido como 63 dias, pero se
puede extender a mas de 900 dias, es decir el problema puede quedar latente por
este tiempo (Rojas, 2001).

Cada uno de los estados parasiticos se alimenta sobre su hospedero y después se
deja caer al suelo; la larva y la ninfa para mudar y la hembra adulta para la

ovoposicion (Figura 3) (Dantas, 2010).

Las garrapatas son facilmente detectables sobre sus hospedadores, y pueden ser
retiradas manualmente de la piel del hospedador; sin embargo, se debe tener en
cuenta que las piezas bucales generalmente estan firmemente incrustadas en la
piel. (Pulido-Villamarin et al., 2016). En el perro, el estadio adulto es cominmente
encontrado en las orejas (Figura 4) a lo lago de la nuca, del cuello y en el espacio
interdigital. Los estadios inmaduros atacan el cuello. En altas infestaciones, todos
los estados activos pueden ser encontrados atacando partes del cuerpo con pelo
(Rojas, 2001).

Una vez que la garrapata alcanza la madurez sexual, se aparea. Durante el
apareamiento el macho se sube al dorso de la hembra y se arrastra a su superficie
ventral de pie en yuxtaposicion con ella (Figura 3). Luego el macho la abertura
genital, mediante la insercion de la punta de los queliceros en ella. Después el

macho trasfiere el espermatoforo a la abertura genital de la hembra (Dantas, 2010).
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Figura 3. . Ciclo de Rhipicephalus Sanguineus (Revista Veterinaria Argentina, 2014).

Cuando la alimentacion es completa, la hembra llena de sangre se separa del
huésped, cae al suelo y después de un periodo de pre-ovoposicién (de tres dias a
algunas semanas), deposita miles de huevos, un promedio de 1500 a 4000 huevos.
(Figura 4). Los huevos son depositados en lugares ocultos, como grietas y
hendiduras en paredes, rocas, etc. La eclosién de los huevos esta precedido por un
periodo de incubacién que varia de 6 dias a algunas semanas. Las larvas o ninfas
pueden sobrevivir sin alimentarse hasta por seis meses y los adultos por mas de un
afio, aunque en areas subtropicales esto puede ocurrir hasta en dos o tres
generaciones. De acuerdo con las condiciones medioambientales, la longitud del
ciclo vital de esta garrapata puede ser de dos meses como minimo 0 poco mas de
un afio como maximo. Conforme se alimentan, las garrapatas alternan entre
absorber los componentes sanguineos presentes en el sitio de alimentacion,

retornando el exceso de fluidos al hospedero por via saliva, concentrdndose asi en
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los nutrientes sanguineos y regulando el volumen hemolinfatico y la composicion

i6nica (Pipano, 2003).

Figura 4. Oido externo, y rostro de canino infestado de garrapatas (Foto del autor).
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Figura 5 El apareamiento de Rhipicephalus Sanguineus (Dantas, 2010).

Figura 6. Ovoposicién de Rhipicephalus Sanguineus (Dantas, 2010).
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V. PATOGENIA

La infeccion en el perro por Ehrlichia canis tiene lugar cuando la garrapata
infectada se alimenta de su sangre. Dependera a partir de ello el tipo de
presentacion de la enfermedad segun el tipo o linea celular infectada. La infeccion
del huésped ocurre cuando una garrapata infectada ingiere sangre y sus
secreciones salivales contaminan el sitio en donde se alimenta. El microrganismo
también se transmite por trasfusiones sanguineas de donadores infectados. La
enfermedad concomitante con otros parasitos trasmitidos por garrapatas u otros
patdgenos puede afectar la gravedad y las manifestaciones de la enfermedad. Es
posible que animales inmunodeprimidos desarrollen manifestaciones mas graves
y es mas probable que muestren gran cantidad de moérulas circulantes. No existe
predileccion por sexo, raza o edad en la Ehrlichiosis canina (Barr, 2008).

La bacteria intracelular obligatoria como lo es Ehrlichia canis ha desarrollado varios
mecanismos que aseguran la evasion de la respuesta inmune del huésped. Estos
mecanismos abarcan adaptaciones para la supervivencia en diferentes
compartimientos celulares. Los procesos de adhesion, internalizacion, proliferacion,
exocitosis y propagacion intercelular de Ehrlichia con la participacién de diferentes
vias de sefializacién culminan con la adquisicion de nutrientes, evasion lisosomal y

la inhibicion de la apoptosis de la célula huésped ( Alves et al., 2014, Harrus, 2015).

Durante el periodo de incubacion, el cual es de 8 a 20 dias, los organismos se
multiplican en los macrofagos y el sistema fagocitico mononuclear, mediante fision
binaria y se propagan por todo el microorganismo. El curso de Ehrlichiosis se ha
dividido en tres fases: aguda, subclinica y cronica, sobre la base de los signos
clinicos y anormalidades clinicopatolégicas después de la inoculacion experimental.
Desde el punto de vista clinico, la Ehrlichiosis canina se manifiesta en forma aguda,

subaguda y crénica. El prondstico es bueno en la fase aguda, observandose una
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mejoria clinica a los pocos dias de iniciar el tratamiento. El pronéstico es malo en
casos severos de Ehrlichiosis crénica (Kuehn y Gaunt, 1985, Codner y Farris-Smith,
1989, Tintel et al., 2016, Jiménez et al., 2017).

5.1 Fase Aguda

La fase aguda tiene una duracion variable de 1 a 4 semanas, desde el sitio de la
mordedura hacia el bazo, higado y ganglios linfaticos (causando organomegalia) a
través del torrente sanguineo; trombocitopenia leve. Infecta principalmente a células
endoteliales, lo que produce vasculitis; los anticuerpos antiplaquetarios pueden
exacerbar la trombocitopenia; leucopenia variable y anemia leve. Debido al corto
periodo de incubacion se puede encontrar en algunos de estos animales una
infestacién evidente de garrapatas, si no han sido eliminadas todavia. En la mayoria
de los casos se resuelve esta fase de forma espontanea y se iniciala siguiente fase
(Baneth, 2006).

Los datos al examen fisico en esta fase pueden ser la diatesis hemorragica, en
asociacion con fiebre, vasculitis, depresién, anorexia, linfadenopatia generalizada.
Manifestaciones respiratorias como disnea e incremento de los ruidos
broncovesiculares (Jiménez et al.,, 2017) enfermedad nerviosa central difusa
(meningitis). Ataxia con disfuncion de la neurona motora superior. Disfuncion

vestibular. Hiperestesia generalizada o local. (Barr, 2008).

La mayoria de los perros se recuperan del estadio agudo sin tratamiento para
ingresar en estadio subclinico (Alvarez, 2015).
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En la fase aguda el estatus inmunolégico en los perros infectados por Ehrlichia canis
estd mas comprometido por lo que se espera ocurran infecciones secundarias
(Lakkawar et al., 2003). Raramente, alrededor de 60-80 horas después de la
contaminacion es posible observar un sindrome hemorragico severo acompafiado

de pancitopenia, de ahi el nombre de “pancitopenia tropical canina” (Yu et al., 2000).

Tanto en el humano como en el perro, se han reportado casos de coinfecciones
debido a que comparten el mismo vector, como en Borreliosis, Ehrlichiosis,

Rickettsiosis, Anaplasmosis y Babesiosis (Silva et al., 2014).

5.1 Fase Subclinica.

En esta fase el organismo persiste e incrementa respuesta de anticuerpos
(hiperglobulinemia). Persiste la trombocitopenia. Hiperglobulinemia con titulos
positivos. No se manifiesta ningun signo de enfermedad, se resuelve la pirexia, el
animal puede ganar pesoy se manifiesta clinicamente sano (Barr, 2008, ESCCAP,
2011, Alleman, 2017, Murphy y Papasouliotis, 2013).

Esta fase puede durar meses o afios, durante el cual los animales infectados son
portadores y el animal puede pasar a la fase crbénica, otros animales pueden
generar inmunidad y recuperarse espontaneamente si su estado inmune es

incompetente, aunque en la mayoria persiste la infeccion (Warner y Harrus, 2000).

5.2 Fase Croénica
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Se produce deterioro de la produccion de la médula ésea, trombocitopenia, anemia
no regenerativa mayormente. Enfermedad sistémica (Alleman, 2017 y Murphy vy
Papasouliotis, 2013).

Al examen fisico se puede manifestar hemorragias espontaneas, linfadenopatia
generalizada, edema escrotal y de miembros, esplenomegalia, hepatomegalia,
uveitis, hifema, edema corneal, fiebre, debilidad, caquexia, lesiones dermatoldgicas,
disnea o tos por el edema intersticial a nivel del pulmén. poliartritis no séptica por
depdsitos de inmunocomplejos, enfermedad del sistema nervioso central (meningitis
hemorragica o inflamatoria), convulsiones, hemorragias y desprendimiento retinales
con ceguera; en la quimica sanguinea glomerolunefritis con pérdida de proteinas,
sindrome nefrético, glomerulonefritis que se origina por depdsito de
inmunocomplejos sobre los capilares del glomérulo esto da lugar a proteinuria que
en algunos casos puede llevar a hipoalbuminemiaedema (Barr, 2008, Alleman,
2017, Murphy y Papasouliotis, 2013).

La muerte en la EMC pude suceder como consecuencia de las hemorragias y/o

infecciones secundarias (Warner y Harrus, 2000, Lakkawar et al., 2003).

VI. SIGNOS CLINICOS

EMC es una enfermedad multisistémica en la cual la sintomatologia no es muy clara,
(Rojas-Trivifio et al., 2013) describiéndose mas de 50 signos clinicos diferentes
asociados a esta patologia. Varian en cuanto a la fase en la que se encuentren y
puede complicarse el cuadro clinico sila E. canis se manifiesta con una coinfeccion.
(Troncoso etal., 2012).
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Los animales pueden presentar signos como: fiebre, anorexia, vomito, diarrea,
deshidratacién, vasculitis, petequias, equimosis, epistaxis, membranas mucosas
palidas, exudado oculonasal, tos, hematuria, esplenomegalia, hepatomegalia,
linfoadenopatia, pérdida de peso, hifema, alteraciones neuromusculares
principalmente causadas por meningitis inflamatoria o hemorragica, cojeras, rigidez
en la marcha por depdsitos de inmunocomplejos en las articulaciones, entre otros
(ESCCAP, 2011y Sainz et al., 2015).

Entre otros signos de Ehrlichia canis se encuentran las alteraciones oftalmoldgicas,
gue son consideradas manifestaciones comunes de la enfermedad. Los sindromes
mas relatados son las conjuntivitis, las alteraciones de la cérnea, el glaucoma, la
catarata, la uveitis bilateral anterior, corioretinitis, papiledema, hemorragias
retinianas y la escleritis necrosante. Entre los sintomas mas comunes se encuentran

el blefaroespasmo y la fotofobia (Barr, 2008).

La frecuencia descrita de signos neurolégicos en EMC varia mucho aunque en
general se considera que no es frecuente que ocasione signos neurolégicos. Esto
signos neurolégicos son causados por inflamacion o sangrado dentro del SNC
(Sistema Nervioso Central) Los cuadros estan caracterizados por ataxia,
paraparesia o tetraparesia, xifosis, dolor severo de cuello y lomo, déficit de nervios
craneales sindromes de neurona motora inferior y superior y convulsiones;
frecuentemente multifocales dado el caracter inflamatorio del proceso en la fase
cronica de la enfermedad. Los signos neurolégicos pueden ser debidos a
hemorragias, infiltracién celular extensa y compresion perivascular de las meninges

(Warner y Harrus, 2000 y Dominguez. 2011).

En la fase subclinica no se presenta ningun signo clinico. En la fase cronica pueden
presentar: paresia, membranas mucosas palidas, convulsiones, uveitis, hemorragia
en la cAmara anterior y retiniana del 0jo, artritis, caquexia, glomerulonefritis, edema.
La epistaxis se observa hasta en un 50% de los casos en esta fase y es considerada
como distintivo de la enfermedad (Beaufils, 1997).
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En un estudio realizado en Colombia en el 2014 los signos mayormente encontrados

para Ehrlichia canis fueron la fiebre y la esplenomegalia (Salazar et al., 2014).

VIl. HALLAZGOS HEMATOLOGICOS

No en todos los perros se manifiesta de la misma manera, se han reportado varias
anomalias, muy variables sobre todo por la fase en la que este cursando el animal.
Se han reportado diversas anormalidades hematol6gicas: Anemia regenerativa 0 no
regenerativa, trombocitopenia, leucopenia 0 leucocitosis, pancitopenia,
hipoalbulinemia, proteinuria, e incremento de la alanina aminotransferasa (ALT) y
fosfatasa alcalina (FA) (Calvache, 2014).

Los animales con infeccion por Ehrlichia canis pueden tener tanto una gammapatia
policlonal tipica como una gammapatia monoclonal, en algunos casos se produce
un pico aparentemente monoclonal que, con mas de una subclase de proteina de
cadena pesada en el suero, y las cadenas ligeras tanto kappa como lambda, estan

presentes en la orina (McGrottu y Tennant, 2013).

En un estudio realizado con 1335 perros en ltalia se encontré 102 perros positivos
a Ehrlichia canis y el 38.8% manifestaba trombocitopenia, 26.9% con anemia y
leucopenia el 5.9% (Piantedosi et al., 2017).

El analisis del liqguido cefalorraquideo de perros con sintomatologia neurolégica
muestra elevados niveles de proteinas y pleocitosis mononuclear con gran nimero
de linfocitos y células plasmaticas. El liquido sinovial, en casos con artritis, suele

presentar una coloracién amarillenta con aumento de la concentracion de proteinas
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y del recuento celular, con predominancia de neutr6filos maduros y con algunos
macrofagos y linfocitos. Aunque ocasionalmente, las tipicas morulas pueden
visualizarse tanto en liquido sinovial como en el cefalorraquideo (Dominguez,
2011).

7.1 Hemograma

En fase aguda: trombocitopenia antes del inicio de la enfermedad, anemia
regenerativa, leucopenia, caracterizada por linfopenia y eosinopenia (no en todos
los perros). Podemos encontrar mérulas (inclusiones intracitoplasmaticas) son raras
(Piantedosi et al., 2017, Barr, 2008).

En fase crénica: Trombocitopenia, anemia no regenerativa o regenerativa,
leucositosis y monocitosis, pancitopenia. La trombocitopenia severa, leucopenia y
anemia se presentan mas comunmente durante la fase crénica de la Ehrlichiosis
canina. La pancitopenia severa es la caracteristica de la fase crénica grave y que
ocurre como resultado de una médula 6sea hipocelular suprimida (Barr, 2008,
ESCCAP, 2011).

7.2 Quimica Sanguinea

En fase aguda: hiperglobulinemia incrementa de manera progresiva desde la 1-3
semanas pos-infeccion, pero también puede presentarse hipoalbulinemia en
general, por perdidas renales; Azotemia, cambios inespecfficos de la ALT, FA, NUS,

Creatinina y bilirrubina total (raro) (Barr, 2008).
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En la fase cronica: hiperglobulinemia, la magnitud del incremento de las globulinas
se correlaciona con la duracion del proceso infeccioso. Por lo regular, gammapatias
policlonales, pero se presentan las monoclonales (IgG). Pero también puede
presentarse hipoalbulinemia, azotemia, elevacién del NUS y creatinina, pueden
presentarse por enfermedad renal primaria (resultante de la glomerulonefritis y
plasmocitosis intersticial renal). Aumentos de enzimas hepaticas (Barr, 2008,
ESCCAP, 2011).

VIll.  DIAGNOSTICO

El diagnostico temprano de la enfermedad por EMC es importante, ya que puede
causar enfermedad fatal. Es importante realizar un buen examen fisico, una
anamnesis, examenes de sangre y pruebas de laboratorio para confirmar el
diagnostico (Alleman et al., 2001).

El diagnostico se lleva a cabo a través de la anamnesis, hallazgos epidemioldgicos,
el examen fisico, alteraciones hematologicas, alteraciones en la bioquimica
sanguinea y se comprueba a traves de serologia, Reaccion cadena polimerasa,
inmunofluorescencia o frotis (hallazgo de mérulas) (ESCCAP, 2011).

Los perros de regiones endémicas y aquellos que viajan hacia o desde areas
endémicas deben ser considerados como candidatos potenciales a enfermarse. Es
sumamente importante confirmar el diagndstico debido a que es una enfermedad
multisistemica que puede confundirse con otras patologias. En zonas endémicas
EMC debe estar siempre como diagnéstico diferencial, sobre todo en perros con
presencia de garrapatas y anemia. (Warner y Harrus, 2000).

24



25

8.1 Serologia

Las pruebas serologicas son las pruebas mas utilizadas. Estas no detectan el
microorganismo causal, sino anticuerpos producidos frente a este, es por eso que
son llamados indirectos: inmunofluroescencia indirecta (IFI) y las técnicas de enzimo
inmunoensayo (ELISA). (Troncoso et al.,, 2012) El suero es la tipica muestra
utilizada para su evaluacion. Los anticuerpos pueden detectarse en otras muestras
bioldgicas como sangre entera, liquido sinovial y cefalorraquideo (Birkenheuer,
2011).

La inmunofluroescencia indirecta (IFA) es la técnica mas empleada por presentar
una alta especificidad (cercana al 100%) y una sensibilidad un poco mas baja
(79,2%) para el diagnostico de Ehrlichia canis. Esta prueba utiliza como antigeno
cultivos celulares infectados, en relacion con su especificidad, se ha comprobado la
ausencia de reacciones cruzadas entre diferentes especies de la familia
Ehrlichiaceae, siendo éstas mas intensas entre las especies del mismo género como
Ehrlichia Chaffensis y Ehrlichia Ewingii, aunque los titulos son siempre mas
elevados para el agente que esta causando la infeccion (Troncoso et al., 2012).
Para la interpretacion de los titulos IFA, titulos mayores a 1:40 indican exposicion.
Un aumento de 4 veces en los titulos, muestras duplicadas, separadas por 1-2
semanas, indica exposicion activa. Normalmente la IgG es detectable 20 dias
después de la infeccidn; algunos perros muestran signos clinicos en 7 dias, pero
seran seronegativos. Algunos perros permanecen seropositivos después de la
terapia, lo cual puede representar un estado portador persistente. Pueden darse
reacciones cruzadas con Anaplasma phagocytophilum (Murphy y Papasouliotis,
2013).
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En las areas endémicas, un resultado positivo en la prueba por IFI puede ser
consecuencia de una exposicidn previa y ho necesariamente consecuencia de una
infeccibn aguda, por tanto, en estos casos, se recomienda repetir la
inmunofluroescencia transcurrida una o varias semanas y observar si hay un
incremento del titulo de anticuerpos que confirmaria la infeccion en curso. Se han
comercializado pruebas serol6gicas de muestreo que emplean la tecnologia ELISA
para su uso rapido en la clinica veterinaria, (Figura 7) con un valor cualitativo y no
cuantitativo. Para estas pruebas, un titulo alto puede deberse a exposicion
constante a la enfermedad, a una concentracion de microorganismos o a una mejor
respuesta del sistema inmune canino. En su contraparte, el test puede ser negativo
durante las primeras o Ultimas fases de la enfermedad debido a una baja
concentracién de anticuerpos circulantes, no detecta bajos titulos de anticuerpos
(solo mayores de 1:256) (Almao etal., 2013). A un paciente le puede llevar hasta 3
semanas 0 mas desarrollar anticuerpos, lo que potencialmente puede entorpecer el
diagnodstico de enfermedad aguda. (Birkenheuer, 2011; ESCCAP, 2011).

La prueba ELISA para el caso especifico de E. canis esta destinada a ser utilizada
como una prueba de deteccion no una prueba de diagnostico. (Figura 8). (Almao et
al, 2013).

Figura 7. SNAP comercial para deteccién de anticuerpos de Hemoparasitos, positivo a Ehrlichia

canis. (Foto del autor)
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Figura 8. Prueba comercial de antigeno anticuerpo para diagnéstico de Ehrlichia canis. (Foto del

autor)

8.2 Reaccién CadenaPolimerasa (PCR)

La deteccién molecular por medio de Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR),
es la prueba de eleccion para determinar la presencia de uno u otro, 0 varios
patégenos en el proceso de enfermedad en los caninos por encima de la evaluacion

serolégica por medio de deteccidn de anticuerpos. (Loftis et al., 2013)

Los métodos de diagndstico molecular basado en la deteccion de secuencias de
acidos nucleicos caracteristicos por PCR se utilizan para confirmar la infeccion
activa con Ehrlichia (Allison y Little, 2013). Evitando falsos positivos que pueden
presentarse por el uso de andlisis seroldgicos, en los cuales se observan reacciones
positivas frente a otras especies de Ehrlichia (Rojas-Trivifio et al., 2013)

La PCR es la amplificacion de una pieza especifica de ADN de un organismo de
interés. Debido a que las especies de Ehrlichia viven en glébulos blancos, la sangre
entera anticoagulada con EDTA es la muestra preferida para esta prueba. La

meédula 0sea aspirada también puede analizarse (Birkenheuer, 2011). La molécula

27



28

diana para la PCRes la 16s rRNA. La PCR puede dar positivo de 4-10 dias después
de la infeccién. Es el método mas utilizado para la identificacion de la especie,
utilizando iniciadores “primers” especie-especificos. Pueden utilizarse muestras de
sangre EDTA, fluido sinovial, humor acuoso, liquido cefalorraquideo vy tejidos. La
PCR puede dar positivo antes de que se detecten los niveles de anticuerpo, es (il
para el diagnéstico de la enfermedad aguda, también se utiliza para monitorizar la
respuesta al tratamiento. Sila PCR da positivo después de dos semanas cese del
tratamiento, se recomienda reposo y retomar el tratamiento durante cuatro semanas
mas. Sila PCR permanece positiva deberia considerarse una terapia alternativa. Si
la PCR es negativa después de dos semanas del cese del tratamiento, se
recomienda repetir la prueba después de ocho semanas; si el resultado es negativo,
puede asumirse que se ha eliminado la infeccién. Hasta el momento es el método
diagnéstico mas confiable, detectando a Ehrlichia canis en todas las fases (Murphy

Papasouliotis, 2013).

8.3 Frotis

Aunque la bacteria individual tiene generalmente menos de 0,5 ym de diametro,
estas bacterias se multiplican por fision binaria dentro de la vacuola citoplasmatica
hasta formar una microcolonia o mérula, la cual se puede observar con coloraciones
tipo Romanoswski (Diff-Quik o Hemacolor) como una inclusion granular basofila en

el citoplasma de monocitos y linfocitos (Figura 8) (Allison y Little, 2013).

Es posible establecer un diagnéstico definitivo a Ehrliochiosis cuando se
demuestran moérulas en monocitos o leucocitos en el frotis sanguineo o aspirados
de tejidos como bazo, pulmones, medula ésea, liquido cefalorraquideo y ganglios

linfaticos (Sosa et al., 2016, Murphy y Papasouliotis, 2013).
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Sin embargo este no es un método tan certero porque es dificil encontrar estas
moérulas, tan solo en el 4 % de pacientes enfermos se puede determinar (Calvache,
2014, Mora et al., 2004).

Laventaja del frotis es que es el método mas econdémico pero un resultado negativo
en el frotis no descarta la presencia de la Rickettsia en sangre. (Almao et al., 2013).

Figura 9. Imagen microscdpica de una moérula de Ehrlichia canis en el citoplasma de un monocito.
(x100) (Sainz et al, 2015) .

8.4 Diagndstico Diferencial

La EMC es una enfermedad multisistémica, que presenta signos y hallazgos de

laboratorio inespecificos, por lo que debemos tener en cuenta otras patologias que
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cursen con los mismos signos y hallazgos patolégicos a la hora de establecer un
diagnostico diferencial, principalmente enfermedades que desencadenen anemia,
trombocitopenia y enfermedades trasmitidas por vectores como Borreliosis,

Bartonella, Rickettsia, Anaplasmay Babesia (Alleman et al., 2001).

IX. TRATAMIENTO

A lo largo de la historia y desde las primeras descripciones de la Ehrlichiosiscanina,
se han empleado en el tratamiento de la EMC un gran nimero de farmacos como
el tripan azul, acaprina, gonacrina, sales organicas de antimonio y de arsénico y
solucion salina formolada, aunque con todos ellos, la respuesta fue decepcionante
(Ewing, 1969).

Luego algunos antimicrobianos como la sulfametacina, sulfameracina, sulfonamida
y penicilina tampoco tuvieron éxito en el tratamiento de esta enfermedad (Lorente,
2005).

Actualmente el tratamiento de eleccion para la Ehrlichiosis esta basado en
antibioticos del grupo de las tetraciclinas, a las que responde muy bien la
enfermedad de tipo agudo; en el caso de presentacion cronica la respuesta al
tratamiento puede ser débil y se presentan casos de resistencia a los antibiéticos.
(Jiménez et al., 2017) De las tetraciclinas la de primera eleccién en casos tanto
agudos como cronicos es la doxiciclina, durante 28 dias como minimo. (Alcatara et
al, 2015).
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El Imidocarb Dipropionato también es efectivo pero genera efectos secundarios
como: sialorrea, disnea, diarrea, exudado nasal, por un efecto anticolinesterasa del
farmaco (Plumb, 2006).

Los glucocorticoides (prednisona/prednisolona 1-2 mg /kg c/12 horas) pueden ser
empleados en casos de trombocitopenia riesgosa para la vida. Los esteroides
androgénicos para estimular la produccion de la médula 6sea en perros con afeccion
cronica o hipoplasia medular. La oximetolona (2 mg/kg c/24 hrs VO hasta obtener
respuesta). Y sin olvidarnos de corregir la signologia clinica que se manifieste y el
estado en que ingresa el paciente, muchos pacientes llegan a necesitar terapia de
sostén, como terapia de fluidos, apoyo ventilatorio, transfusiones sanguineas,

analgesia, diuréticos, antieméticos, tratamientos oftalmicos, entre otros (Barr, 2008).

La dificultad en la identificacién de los portadores durante la fase aguda de la
enfermedad, asi como su progresion a la fase cronica puede resultar en una

respuesta menos favorable a la terapia (Alleman et al., 2001).

El éxito del tratamiento dependera de la capacidad del clinico de acertar en la fase
aguda de la enfermedad, asi como también de tener en cuenta la implicacion de
diferentes agentes transmitidos por garrapatas en el cuadro clinico que se esta
desarrollando También dependera del compromiso del propietario para la
administracion de la medicacion, porque muchas veces lo suspenden al ver la
mejoria de sus mascotas, por cuestiones econémicas o por lo prolongado que es
el tratamiento. El reto del clinico es educar y convencer al propietario de la
severidad de la enfermedad y de manejarle algun antiparasitario externo. Algunos
pacientes con lesiones nerviosas o articulares llegan a necesitar terapia de
rehabilitacién y cuidados paliativos. Es preciso tener en cuenta y asi hay que
hacérselo saber al propietario, que han de practicarse controles hematoldgicos,

asi como pruebas de deteccion del paréasito (IFA o PCR), después de finalizar el
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tratamiento, ya que éste no es facil eliminar en la mayoria de los casosy ha de

volverse a instaurar de nuevo el tratamiento e incluso es posible que el parasito

persista de por vida en el animal. (Viteri, 2016).

9.1 Doxiciclina

De las tetraciclinas, la doxiciclina es considerada el antibi6tico de eleccién para las

infecciones ricketsiales (Allison y Little 2013, Jiménez et al., 2017).

General: Antibiético de amplio espectro del grupo de las tetraciclinas
(Sumano et al., 2018).

Quimica: Tetraciclina semisintéca derivada de la oxitetraciclina, la doxiciclina
esté disponible como sales de hiclato, calcio y monohidrato (Plumb, 2006).
Farmacologia: Las tetraciclinas en general actian como antibidticos
bacteriostaticos e inhiben la sintesis proteica al unirse en forma reversible
con las subunidades ribosémicas 30s de los microorganismos susceptibles,
con lo cual se bloguea la fijacion con el aminoacil ARN-transferencia.
Asimismo, se piensa que las tetraciclinas se unen en forma reversible a los
ribosomas 50S alterando mucho mas la permeabilidad de la membrana
citoplasméatica en los microorganismos susceptibles. En altas
concentraciones las tetraciclinas también pueden inhibir la sintesis proteica
en las células mamiferas (Plumb, 2006).

Farmacocinética: Tiene buena absorcion luego de administrarse via oral. La
biodisponibilidad es del 90-100% en pacientes humanos. No hay informacion

de biodisponibilidad en las especies veterinarias pero, pero se cree que la
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droga también se absorbe sin dificultades en los animales monogastricos.
Las tetraciclinas como clase, se distribuyen con amplitud en corazon, rifiones,
pulmones, musculos, saliva y liquido sinovial. La doxiclina es mas liposoluble
y penetra mucho mejor en los liquidos vy tejidos corporales que la tetraciclina
clorhidrato u oxitetraciclina, incluyendo liquido cefalorraquideo, prostata y
0jo. La afinidad proteica en perros es del 75 al 86% (Plumb, 2006).

Efectos adversos: Los efectos colaterales mas comunes de la doxicilina oral
en animales pequefios son las naduseas y vomitos. Para amortiguar tales
efectos la droga puede ser administrada con alimento sin reduccién
significativa de su absorcion (Plumb, 2006, Sumano et al., 2018).
Posologia: Para Ehrlichiosis canina de 5-10mg/kg/12-24 horas. (Plumb,
2006, Sumano etal., 2018).

Interacciones: Los barbitdricos y la carbamacepina aumentan la eliminacion
de la doxiciclina. Los antiacidos como los iones de calcio, fierro y magnesio,
la kaolina pectina, el bismuto de calcio disminuyen su absorcion. Hay que
tener en cuenta que las tetraciclinas son antibioticos bacterioestaticos, (el
cloranfenicol también tiene accion bacteriostatica), cuya accion se dirige a
Gram +y Gram — aerobios y anerobios, Rickettsias, Mycoplasma, Chlamydia,
Espiroquetas y Protozoos y que se antagonizan con penicilinas y sus

derivados y con antibidticos bactericidas. (Sumano et al., 2018, Plumb, 2006).

En un estudio reciente se evalud la eficacia terapéutica de una tableta genérica de

doxiciclina para la infeccion por Ehrlichia canis en perros. Para esto, seis perros

libres de infeccidny libres de garrapatas fueron infestados con garrapatas infectadas

con Ehrlichia canis. Una vez diagnosticados con Ehrlichiosis por PCR y por el

contaje de plaguetas se les empez6 a administrar oralmente doxiciclina genérica

una vez al dia por 20 dias consecutivos. La dosis real administrada oscilé entre 10

mg/kg a 11,7 mg/kg. Se hizo analisis de PCR a los 28 dias después de iniciado el

tratamiento y la prueba no detect6 Ehrlichia canis en ninguno de los perros. En el

dia 56 del estudio se realizé una segunda determinacién de PCR y cuatro perros
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resultaron positivos y un quinto perro resultd positivo para el dia 70. Un sexto perro
mantuvo los recuentos plaquetarios normales y fue dado de alta del estudio en el
dia 84. A los restantes cinco perros se les administré una segunda ronda de
tratamiento durante 28 dias. Se le realiz6 PCR al final del tratamiento y cuatro perros
estaban negativos y se mantuvieron asi durante los proximos tres meses. El quinto
perro fue diagnosticado con Ehrlichia canis a los 58 dias después del segundo
tratamiento. Los resultados indican que la doxiciclina administrada a 10-11,7 mg/kg
una vez al dia durante 28 dias consecutivos elimina la infeccion por Ehrlichia canis
en la mayoria de los perros (Fourie etal., 2015).

9.2 Imidocarb Dipropionato

* Quimica: es una diamidina de la serie carbanalida de compuestos
antiprotozoarios.

* Farmacologia: Actia combinandose con el DN de los organismos
susceptibles, conlo cual desenrolla y desnaturaliza los &cidos nucleicos. Este
dafio en el DN inhibe la reparacion y multiplicacién celular.

+ Efectos adversos: Dolor en el sitio de inyeccién y signos colinérgicos
(salivaciéon, goteo nasal y episodios de vomito). Menos comunes el jadeo,
diarrea, inflamacién en sitio de inyeccion. Rara vez se produjeron necrosis
tubular renal o hepatica grave.

* Posologia: Para Ehrlichiosis: 5mg/kg Intramuscular o Subcutaneo, repetir en
14-21 dias (Plumb, 2006).

Se recomienda administrar atropina, antes del Imidocarb, a dosis de 0,025mg/Kg a

fin de evitar o minimizar los efectos indeseables del Imidocarb. (Plumb, 2006).

X. ZOONOSIS.
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Zoonosis son enfermedades infecciosas transmisibles desde animales vertebrados
al ser humano o viceversa bajo condiciones naturales. Los agentes infecciosos
involucrados incluyen bacterias, virus, parasitos, hongos vy rickettsias, entre otros
(Dabanch, 2003).

Las zoonosis representan un grupo de aproximadamente 200 enfermedades,
muchas de ellas con repercusion como problema de salud a nivel mundial. En afios
recientes se han presentado brotes de enfermedades producidas por patbgenos
nuevos Yy la reemergencia de enfermedades producidas por patdgenos ya
conocidos. Numerosos estudios enfocados al estudio causal de la emergencia y
reemergencia de estas zoonosis, han revelado que los factores asociados a la
propagacion y aumento de esta problematica se encuentran el cambio climatico la
movilidad de animales y personas (turismo y comercio) a grandes distancias en
cortos periodos de tiempo, la fragmentacién y deforestacion de selvas y bosques
tropicales principalmente para la produccion agropecuaria, la contaminacion y el

incremento del contacto entre animales y personas (Reyes-Novelo et al., 2011).

Aproximadamente el 60% de los patdégenos que afectan al hombre son de origen
zoonotico y al menos 800 patdgenos son causantes de zoonosis (Woolhouse y
Gowtage-Sequeria, 2005). Sin embargo, a pesar de lo anterior, muchas de las
enfermedades clasificadas como “olvidadas o rezagadas” por la Organizacion
Mundial de la Salud (WHO, 2006) y otras estan en el grupo de las enfermedades
identificadas como emergentes o remergentes. La condicion de “olvidadas” se
refiere principalmente a aquellas enfermedades que son importantes pero que no
reciben suficiente atencién para ser investigadas profundamente ni para dar
tratamiento a las personas que las adquieren (Hotez et al., 2007), debido a esto se
desconoce la magnitud de su problematica ya que no suelen distribuirse en forma
uniforme, lo cual genera problemas muy localizados, baja prevalencia extendida en
amplios rangos geograficos o dificultades para su diagndéstico, ya sea por compartir

sintomas clinicos con otras enfermedades o porque el método de diagndstico es
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caro y poco accesible, por tanto estas enfermedades se encuentran subestimadas
lo que conlleva al desinterés de muchos gobiernos y agencias financiadoras para
su atencion, prevencion o control. La epidemiologia general de las zoonosis se
sustenta en la relacibn que se da entre animales domeésticos, silvestres o
sinantrépicos reservorios de diferentes patdégenos y las personas, muchas de estas
enfermedades incluyen en su ciclo de transmisién a un artropodo vector (WHO,
2006).

Entre las Rikcettsiosis emergentes y reemergentes que actualmente se han
detectado en América tropical (incluyendo los trépicos de México) se encuentran la
Fiebre Manchada de las Montafias Rocosas causada por Rickettsia rickettsii,
transmitida principalmente por garrapatas de los géneros Dermacentor,
Rhipicephalusy Amblyomma (comunes en animales domésticos como el perro); el
tifus de las pulgas causado por Rickettsia felis transmitido principalmente por pulgas
del género Ctenocephalides (principalmente C. felis y C. canis pulgas del gato y del
perro respectivamente) y la Ehrlichiosis Humana Monocitica, transmitida por
garrapatas de los géneros Amblyomma e Ixodes (Parola et al, 2005 y PérezOsorio
et al., 2008).

La Ehrlichiosis humana, que es causada por variedades de Ehrlichia, es una
enfermedad febril aguda transmitida por la mordedura de garrapatas (Ixodes)
procedentes de animales enfermos o portadores, como perros, gatos, ganado
vacuno o bovino y caballos. Es considerada sistémica, provocan dafio en diferentes
organos y producen fiebre, dolor de cabeza, mialgias, sudoracién, adinamia,
nausea, vomito, anorexia y confusién. Se pueden encontrar granulomas en la
médula ésea, asi como infiltrado linfohistiocitico perivascular que afecta al higado,

las meninges, el cerebro y el corazén (Silva et al., 2014).
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El potencial zoon6tico de enfermedades transmitidas por vectores principalmente
por garrapatas Rhipicephalus sanguineus esta asociado a la mayor evidencia de
que las garrapatas expuestas a altas temperaturas se unen y se alimentan de los
seres humanos con mayor rapidez, lo que sugiere que el riesgo de parasitismo
humano por Rhipicephalus sanguineus podria aumentar en las zonas con veranos
calidos (Rubio et al., 2015). La Ehrlichiosis humana fue descripta por primera vez
en 1986 y en la actualidad es considerada una zoonosis emergente que causa
manifestaciones clinicas que van desde una enfermedad febril leve a una
enfermedad aguda grave que se caracteriza por un fallo multiorganico posiblemente

mortal (Ismail etal., 2010).

En el momento actual, la mayoria de las enfermedades clasificadas como zoonosis
y enfermedades comunes al hombre y a los animales tienden a aumentar y
difundirse (Vega, 2009). Las enfermedades transmitidas por garrapatas representan
un problema creciente en la actualidad en medicina veterinaria y de gran importancia
para la salud publica por ser muchas de ellas zoonéticas.

Ademas, estan ampliamente distribuidas por todo el mundo (Tintel et al., 2016).

La Ehrlichiosis esta siendo considerada como una enfermedad de importancia
zoonotica por la Organizacion Panamericana de la Salud (Moreira et al., 2003),
pudiendo ser mortal en caninos y humanos (Tintel et al., 2016), lo cual es relevante
debido a que los perros se encuentran expuestos a un gran nimero de especies de
garrapatas y por el lazo tan estrecho que existe entre estos y los humanos (Inokuma

et al., 2004).

La Ehrlichiosis es una enfermedad zoonética por lo que la importancia de esta
enfermedad no solamente se centra en los pacientes sino también en los

propietarios de estos animales (Viteri, 2016).
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La interaccién entre el hombre y los animales, ha posibilitado la trasmision de
enfermedades vectoriales y zoonoticas, favoreciendo su capacidad y adaptacion
(Davalos y Melchiade, 2018).

Cada vez se esta dando mas importancia a las rickettsias en la especie canina, tanto
por los efectos que pueden tener sobre el animal como por su potencial papel
zoondtico. Sin embargo hasta el momento no existen muchos trabajos de
investigacion en medicina humana. En el Pais cada vez se reportan mas casos de
caninos con Ehrlichiosis, y pocos casos en humanos, pero no todos los casos en
medicina humana se reportan. Los médicos veterinarios deben de estar conscientes
de que las enfermedades transmitidas por garrapatas son padecimientos
emergentes de los cuales pueden convertirse en zoonosis en el propio duefio del

paciente canino (Tamez, 2015).

La Ehrlichia es una enfermedad zoonética trasmitida al humano por la picadura de
la garrapata infectada. La primera enfermedad Ehrliquial humana reconocida, se
describié en Japon en 1954. El primer caso de Ehrlichiosis humana en Estados
Unidos se detectd en 1986 y se reportd en 1987. EI espectro clinico de esta
enfermedad es similar al de otras patologias febriles, sin un tratamiento adecuado y
oportuno, aproximadamente el 5% de los pacientes mueren. En febrero de 1997 se
evalub a un paciente masculino, proveniente de Mérida, el paciente se habia
expuesto a garrapatas durante una semana antes de la aparicion de los sintomas,
se reportaron manifestaciones clinicas como mialgia, cefalea anorexia, fatiga, tos
e hipertermia. En el hemograma presento trombocitopenia y leucocitosis; en la
quimica sanguinea enzimas hepéticas elevadas. Una muestra sérica dio reaccion
positiva por inmunofluroescencia indirecta a Ehrlichia Chaffensis. No se detectaron

monocitos o granulocitos infectados en sangre periférica (Gongora et al., 1999).
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En la Ciudad de Oaxaca, Oaxaca, México se estaba realizando un estudio en
caninos para evaluar la incidencia de hemoparasitos, a un lugar al que acudieron a
tomar muestras se encontraron con una persona estilista canino que reporto haber
sido mordida por garrapatas en dos ocasiones, dijo haber sufrido cuadro febril, con
anorexia y adinamia, presencia de adenomegalia en el cuello, artralgias, dolor de
faringe y formacién de hematomas en el cuello, los brazos y las piernas. Este cuadro
clinico se present6é un afio antes del presente estudio, y dicha sintomatologia le dur6
una semana. Cuando comento eso ya se encontraba asintomética. En la biometria
hematica se reporté anemia, con hemoglobina de 11 mg/dl y hematocrito del 32%;
las plaquetas, las pruebas funcionales hepaticas, la quimica sanguinea y la general
de orina fueron normales. En sangre periférica presenté mérulas caracteristicas de
Ehrlichiosis. Se le tomd una muestra de sangre para realizar la prueba de ELISA,
que resulté negativa, y la PCR anidada fue positiva para ehrlichiosis (Silva et al.,
2014).

En un estudio realizado en Lima Pert en el 2013, se investigd la presencia de
seropositividad a Ehrlichia canis y Ehrlichia chaffeensis en personal de clinicas
veterinarias y en personas en contacto con canes con Ehrlichiosis canina, utilizando
la prueba de inmunofluorescencia indirecta. Se emplearon 90 muestras de suero de
55 varones y 35 mujeres. Se encontrd 23.3% de seropositividad a Ehrlichia canis 'y
20.0% a Ehrlichia chaffeensis, sin asociacion estadistica por efecto de género
(Paulino et al., 2013).

Tanto en medicina veterinaria como en medicina humana no existe ninguna
bacterina contra la Ehrlichiosis, la prevencién se lleva a cabo con el control de la
garrapata. Como meédicos deberiamos mostrar mas interés sobre estas
enfermedades ya que cada vez se reportan mas casos en humanos, que si no se
tratan adecuadamente y a tiempo pueden llevar a la muerte. Debido a los sintomas
inespecificos que manifiesta en seres humanos pueden confundirse con otras

enfermedades emergentes de paises tropicales tales como el Dengue vy
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Chikungunya por lo que debe ser considerada entre los diagnosticos diferenciales
(Tintel et al., 2016).

XI. CONTROL Y PROFILAXIS.

La convivencia con perros hace considerar la necesidad de identificar las
infecciones de éstos en los humanos con quienes conviven. Hoy en dia, reducir o
eliminar la exposicion a los vectores, tiene una mayor importancia en salud publica,
debido a que dia con dia se reportan mas casos en humanos. Hasta la fecha no
existe ninguna bacterina contra EMC, la prevencion se lleva a cabo con
antiparasitarios externos e insecticidas para el control de la garrapata. Para los
animales de las zonas endémicas, la prevencion de la exposicion a los vectores
puede disminuir el riesgo de enfermedad y podria disminuir el potencial para que los
animales se conviertan en portadores de la enfermedad para sus compafieros
humanos (Viteri, 2016).

La prevencion de la Ehrlichiosis y otras enfermedades transmitidas por garrapatas
se logra principalmente al evitar que estas infesten a las mascotas y alos humanos,
y en caso de infestacion, con la eliminacién de estas y el posterior tratamiento
preventivo para evitar la reinfestacion, asimismo, dado que la mayoria de las
garrapatas se encuentran en el ambiente, debe incluirse un manejo profilactico del
entorno del animal. (Dantas-Torres 2008, Greene et al., 2012, Starkey y Little 2012).

La importancia de entender el ciclo enzodtico de Ehrlichia en garrapatas,
reservorios silvestres y domeésticos, puede ayudarnos a realizar estrategias para

prevenir la infeccion (Sosa et al., 2016).
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Se recomienda dar a conocer la importancia de la prevencién y de realizar controles
periddicos con acaricidas rigurosos para reducir el riesgo de contagio de

hemoparasitos a través de la picadura de garrapatas (Dominguez, 2011).

Los compuestos activos de los acaricidas utilizados en mascotas constituyen un
grupo de moléculas muy diversas, las mismas incluyen lactonas macrociclicas
(ivermectina, selamectina), organofosforados (diazinon, fention), formamidinas
(amitraz), piretroides (cipermetrina, permetrina, deltametrina, flumetrina),
fenilpirazoles (fipronil, piriprol) e isoxazolinas (fluralaner, afoxolaner, sarolaner) los
cuales han demostrado ser efectivos para el control y prevencién (Campbell, 2012,
Gassel et al., 2014, Dantas-Torres, 2008, Fishery Shanks, 2008).

Los cambios medio ambientales secundarios al calentamiento global, la explosién
demogréfica de perros en condiciones de calle, la penetracion humana en nichos
ecolégicos donde habitan las garrapatas y las Ebhrlichias, los pocos estudios
realizados tanto en medicina veterinaria como en medicina humana, son algunos de
los factores que dificultan el control del vector y de la enfermedad. Viajar con
mascotas tiene el potencial de cambiar situaciones epidemiolégicas con la
exportacion o importacion de especies de parasitos no-endémicas. Por ello, los
veterinarios y los propietarios deben proteger a las mascotas de los riesgos

asociados a los viajes y sus consecuencias (ESCCAP, 2011).

Como veterinarios tener siempre como diagndstico diferencial la EMC, cuando el
propietario reporta que la mascota fue parasitada con garrapatas, o en pacientes
gue llegan a consulta con la presencia de estas, y sobre todo en zonas endémicas.
Elimplemento de técnicas especificas y moleculares para el diagnéstico de este tipo
de enfermedades debera ser una herramienta diagnéstica tanto para el médico

veterinario como para el humano (Silva et al., 2014).
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Es necesario que el gremio médico esté atento a la aparicién de casos clinicos
febriles exantematicos o no, que no respondan a la terapia antibiotica mas usada en
la actualidad. De igual manera a las complicaciones de enfermedades que son
comunes en nifios y adultos en nuestro medio, que por lo general ceden con terapia
de mantenimiento o soporte ya que algunos de esos casos pudieran se Ehrlichiosis.
Realizar estudios hematolégicos ante cualquier sospecha, y realizar pruebas

diagndsticas a tiempo para evitar muertes (Arraga-Alvarado, 1994).

Xll.  SITUACION EN MEXICO

En el afio 2003 se realiz6 un estudio para evaluar la seroprevalenecia en la
Republica Mexicana, se trabajé en 25 estados y la capital de México; se evaluaron
2,395 perros con prueba ELISA, los casos positivos fueron 793, lo que indica una
seroprevalencia del 33.1% a nivel nacional, sin embargo este estudio ya es muy

viejo, seguramente la seroprevalencia ha incrementado bastante (Nufiez, 2003).

Se realizd un estudio de seccion cruzada fue realizada para estimar la prevalencia
de infeccion de Ehrlichia canis en 200 perros de Yucatan, México. Las muestras
fueron analizadas por PCR para detectar la presencia de ADN de Ehrliciacanis. 140
perros de 200 estudiados (70 %) estuvieron infestados por garrapatas. La
prevalencia de infeccion por Ehrlichia canis fue de 69.2 %. Ninguna de las variables
estudiadas (género, edad, condicion corporal, hemorragias relacionadas con
plaguetas, trombocitopenia y presencia de garrapatas) mostraron asociaciéon con la
infeccion por Ehrlichia canis. En conclusion, existe una alta probabilidad que los
perros que viven en Yucatan, México, estén infectados con Ehrlichia canis (Diaz-
Medina et al., 2016).
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En 2014 se realizd un estudio en una poblacién de 80 perros identificados en los
municipios de San Bartolo Coyotepec y San Agustin Etla, en la periferia de la ciudad
de Oaxaca, en México, se seleccionaron a 27 perros, por la presencia de cuadro
febril de 43 °C, hepatomegalia, esplenomegalia y adenomegalia. Para investigar
Dirofilaria immitis, Anaplasma phagocytophilum, Bordetella burgdorferi y Ehrlichia
canis, se realiz6 un inmunoensayo enziméatico con SNAP 4DX. Para confirmar la
presencia de Ehrlichia canis, se realiz6 una reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) anidada, en la cual el producto de una amplificacion es utilizado como molde
para realizar una segunda amplificacion con cebadores/oligonucleétidos que se
ubican dentro de la primera secuencia amplificada. De los 27 perros con
adenomegalias, hepatomegalia, esplenomegalia y fiebre de 43 °C, 10 resultaron
positivos para anticuerpos a Ehrlichia canis, dos para Anaplasma phagocytophilum
y uno para Dirofilaria immitis. De los contactos humanos, uno resultd positivo a
Ehrlichia canis, caso que fue confirmado por amplificacion de ADN mediante PCR
anidada (Silva et al., 2014).

Xll.  CONCLUSION

La convivencia con animales de compafia, cada vez es mas frecuente, las mascotas
que hace afios solian habitar en los patios de las casas o a las afueras, ahora
habitan dentro del hogar, duermen con sus propietarios, realizan multiples

actividades juntos, es importante no sélo tener en cuenta la desparasitacion y
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vacunacion de los animales, sino también observar la presencia de fauna nociva
potencialmente portadora de patdgenos, como las chinches, pulgas, acaros vy
garrapatas. Particularmente la presencia de garrapatas debido a la gran cantidad de
patégenos que pueden trasmitir. Y sobre todo por el potencial zoonético de los
hemoparasitos. Numerosas enfermedades infecciones transmitidas por vectores,
aunque no sean de naturaleza epidémica, tienen un efecto considerable la vida

diaria de millones.

Ehrlichiosis Monocitica Canina es una enfermedad infecciosa emergente de interés
en salud publica, la cual es transmitida por la picadura de la garrapata, la cual ha

incrementado su incidencia y prevalencia en los Ultimos afios.

Como Médicos Veterinarios debemos educar a los propietarios de las mascotas
para que se den cuenta de la seriedad de las enfermedades trasmitidas por
vectores, y su potencial zoondtico, para poder llevar a cabo un mejor control tanto
en las mascotas como en el ambiente. Debido a que cada dia presenta mayor

incidencia tanto en mascotas como en humanos.

Tener en cuenta que animales recuperados no quedan inmunizados, por lo cual hay
que protegerlos con antiparasitarios externos, fumigar y en zonas endémicas

realizar estudios hematolégicos frecuentes, para diagnosticar y tratar a tiempo.

La investigacion debe aumentar en forma importante, para mejorar nuestra habilidad
para identificar la presencia de mdltiples patdégenos transmitidos por vectores en

nuestros pacientes.

Para muchas enfermedades transmitidas por vectores, existe una fuerte necesidad

de mejorar protocolos de tratamiento, diagndstico, control y profilaxis.
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