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RESUMO

A rangeliose, causada pelo protozoario Rangelia vitalii, ¢ uma doenga de alta importancia e
recorréncia na clinica de pequenos animais, sendo consequéncia muitas vezes de descuidos em relacdo
as medidas profilaticas e do ambiente em questdo. O sinal clinico de destaque é o sangramento da orelha
acompanhado de um quadro anémico, visto que o mecanismo de proliferacdo da doenca opera de tal
maneira que ocorre a lise dos eritrocitos do hospedeiro. Os animais mais acometidos geralmente sdo
cdes que convivem com carrapatos, que sao os vetores da doenca. O objetivo deste trabalho ¢ relatar um
caso de rangeliose canina em um co, macho, da raga Dogue de Bordeaux com 8 anos de idade. O pa-
ciente apresentou os seguintes sintomas: pirexia, regido hepatica e esplénica aumentadas, apatia, falta de
apetite prolongada, émese e sangramento nas orelhas, boca e mamilos. Quanto aos exames laboratoriais,
no primeiro hemograma foi observado: leucocitose, linfopenia, neutrofilia e trombocitopenia. No exame
de bioquimica sérica, foi constatada apenas hiperglicemia. Na microscopia do esfregaco sanguineo em
aumento de 1000x, foi observada a presenga de inclusdes com morfologia compativel com piroplasmi-
deo intra-eritrocitario, que posteriormente foi diagnosticado como rangeliose canina através do exame
PCR (Polymerase Chain Reaction) e sequenciamento génico. Diante de quadros clinicos e visualiza¢des
microscopicas como estas, € necessario ressaltar a importancia do exame PCR e o sequenciamento géni-
co, visto que a rangeliose canina pode ser facilmente confundida com outra doenga que possua aspectos
semelhantes, como a babesiose por exemplo.

Palavras-chave: Rangelia vitalii. Anemia. PCR.

ABSTRACT

Rangeliosis, caused by the protozoan Rangelia vitalii, is a disease of high importance and
recurrence in the small animal clinic, often resulting from carelessness in relation to prophylactic mea-
sures and the environment in question. The prominent symptom is ear bleeding accompanied by an
anemic condition, since the pathogenesis proliferation mechanism operates in such a way that the host’s
erythrocytes are lysed. The most affected animals are usually dogs that live with ticks, which are the
vectors of the disease. The objective of this work is to report a case of canine rangeliosis in an 8-year-
-old, male, Dogue de Bordeaux dog. The patient presented the following symptoms: pyrexia, enlarged
hepatic and splenic region, apathy, prolonged lack of appetite, emesis and bleeding in the ears, mouth
and nipples. As for laboratory tests, the first blood count showed: leukocytosis, lymphopenia, neutrophi-
lia and thrombocytopenia. In the serum biochemistry exam, only hyperglycemia was observed. In the
blood smear microscopy at 1000x magnification, the presence of inclusions with a morphology compa-
tible with intra-erythrocyte piroplasmid was observed, which was later diagnosed as canine rangeliosis
through PCR (Polymerase Chain Reaction) and gene sequencing. Faced with clinical pictures and mi-
croscopic views like these, it is necessary to emphasize the importance of PCR examination and gene
sequencing, since canine rangeliosis can be easily confused with another pathogenesis that has similar
aspects, such as babesiosis for example.

Keywords: Rangelia vitalii. Anemia. PCR.

1 Discente em Medicina Veterinaria do UNIESO - sasal650@hotmail.com; jedecastro@live.com
2 Docente no curso de Medicina Veterinaria do UNIESO -mariaeduardasilva@unifeso.edu.br : denisebobany@unifeso.edu.br
3 Mestrando em Microbiologia e Parasitologia Aplicadas do Instituto Biomédico/UFF — joao_palmer@jid.uff.br

18



REVISTA DE MEDICINA VETERINARIA DO UNIFESO

Artigo cientifico

INTRODUCAO

As hemoparasitoses sdo um problema
comum em diversos laboratérios e clinicas de pe-
quenos e grandes animais, capazes de gerar riscos
de vida para os organismos contaminados. Estas
sdo transmitidas por ectoparasitas, como pulgas e
carrapatos que transmitem microrganismos pato-
génicos, como protozoarios ou bactérias, responsa-
veis por parasitar as células sanguineas, causando
geralmente um quadro de anemia acompanhado de
trombocitopenia (1). As enfermidades mais conhe-
cidas nesse espectro sdao a erliquiose, rangeliose,
babesiose, anaplasmose, hepatozoonose e a mico-
plasmose. Dentro do grupo dos hemocitozoarios,
encontra-se a ordem Piroplasmida, representada
por protozoarios do filo Apicomplexa. Em uma
imagem aproximada proporcionada através de
um microscopio, nota-se um formato especifico
piriforme, que ¢ comumente utilizado como meio
de identificagdo para uma maior aproximagao do
diagnostico de patogenias dessa ordem. Porém,
como piroplasmideos sd@e pleomorficos, também
¢ possivel encontrar o agente com outras formas
distintas além desta (2).

A rangeliose, conhecida como popular-
mente como ‘’peste do sangue” ou ‘’febre amarela
canina’ apresenta padrdes de formato e transmis-
sao semelhantes aos da babesiose, sendo represen-
tada pelo género Rangelia, ¢ pela espécie Rangelia
vitalii. Os sintomas mais comuns apresentados sao:
febre, anemia, hemorragias, ictericia, trombocito-
penia e linfoadenopatias (1). Parasitas da ordem
Piroplasmida sdo responsaveis por causar doengas
importantes pelo mundo todo, tanto em humanos,
como em animais. Sua classificacdo taxonOmica
¢ baseada em mecanismos de transmissdo com
carrapatos como vetores, onde as cé¢lulas da
corrente sanguinea sdo os hospedeiros principais
do ciclo desses parasitas (3). O agente etioldgico
da rangeliose canina ¢ o protozoario Rangelia vita-
lii, sendo compreendido em sua ordem taxondmi-
ca no Filo Apicomplexa, Ordem Piroplasmorida e
Familia Babesiidae (4).

No ano de 1910, o agente da doenga foi
descoberto e relatado pela primeira vez no Brasil,
sendo considerado um novo piroplasma de caes
na época, o que acabou trazendo questionamen-
tos e discussdes dentro da comunidade cientifica.
Entretanto, com o passar dos anos e os estudos
de pesquisadores, apenas em 2012 a R. vitalii foi
classificada oficialmente na literatura através de
analises moleculares (PCR associado ao sequen-
ciamento génico), confirmando também mais de
suas peculiaridades e relagdo com a Babesia spp.
(5). A doenga ¢ classificada de acordo com seus
sinais clinicos e seu periodo de duragao, podendo
ser diferenciada na forma aguda, subaguda e na
forma cronica. Sendo que estas categorias seguem
a ordem da mais prejudicial para a mais leve, res-
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pectivamente (6). Apo6s a inoculacdo do agente
pelo carrapato, o protozoario se instala no interior
de vacuolos parasitoforos no citoplasma de célu-
las endoteliais, onde realizam sua replicacdo até
o ponto em que a célula é rompida e o parasito ¢
liberado na corrente sanguinea, onde vaga até en-
contrar outra célula sadia para prosseguir com sua
multiplicagdo (7). Canideos como caes, cachorros-
-do-mato e graxains-do-campo que foram parasi-
tados e conseguiram se recuperar acabam adqui-
rindo imunidade contra uma nova infecgdo de R.
vitalii, se tornando portadores assintomaticos da
doenga por longos periodos. Dessa forma, esses
animais acabam sendo considerados como reser-
vatorios da patogenia (8). Esta doenca ¢ relatada
exclusivamente em paises da América do Sul, sen-
do o Brasil considerado como o pais com a maior
casuistica apresentada. Logo apo6s, ha o Uruguai e
a Argentina respectivamente (9). No Brasil, a ran-
geliose tem ocorréncia maior na regido sul, dando
destaque para a Mesorregido do Centro Ocidental
Rio Grandense, prosseguindo com a regido sudes-
te, com um foco maior no estado de Sdo Paulo e
Rio de Janeiro. A doenga tem maior incidéncia em
cdes juvenis, ndo havendo uma distribuigdo dife-
rente entre racas e sexo, apesar de cdes sem raga
definida serem a excecdo por terem maior acome-
timento no geral. As regides rurais ou periurbanas
também tem forte propensdo para a manifestacio
da rangeliose (11).

A sintomatologia descrita na literatura
consiste em quadros de febre, prostracdo e apatia,
também sendo possivel ocorrer hemorragias es-
pontaneas pela pele ou pelas orelhas, visto que o
protozoario tem a capacidade de consumir de for-
ma intensa as plaquetas do organismo e prejudi-
car o endotélio vascular (12). Mais alguns sinais
clinicos que ja foram relatados sdo: aumento dos
ganglios linfaticos, esplenomegalia, petéquias vi-
siveis na pele e nas mucosas, edema dos membros
posteriores ¢ sangramento persistente pelas nari-
nas (epistaxe) e cavidade oral (13). A desordem
hematologica mais comum ¢é a anemia, variando
entre a normocitica normocrdmica com a macroci-
tica hipocromica. A presenca de trombocitopenia
também ¢ recorrente. Outras anormalidades pos-
siveis sdo: anisocitose, policromasia, presenca de
corpusculos de Howell-Jolly e a presenca de re-
ticulocitos (14). As alteragdes mais relatadas no
leucograma se baseiam em leucocitose, linfocito-
se, monocitose ¢ alteracdes na série miecloide em
alguns casos, ja que a medula dssea ¢ estimulada
intensivamente durante a a¢ao do agente. A pre-
senga de ictericia no plasma também ¢ um achado
possivel (15). Os meios de diagndstico consistem
nas alteragdes em hemograma, achados micros-
copicos através da visualizagdo em um esfregago
sanguineo, sinais clinicos, resposta ao tratamento
e exame PCR (16). Como mencionado, é possi-
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vel visualizar o piroplasmideo por uma amostra
sanguinea no microscopio, onde o hemocitozoario
pode se apresentar dentro de eritrocitos, neutréfilos
e monocitos e células endoteliais. Porém, o agen-
te ¢ facilmente confundido com B. vogeli, devido
aos seus formatos extremamente parecidos, que
lembram uma pera em muitos casos. Dessa forma,
para se ter um diagnostico fidedigno de rangeliose,
se faz necessario realizar a identificagdo do agente
a nivel molecular, através do sequenciamento gé-
nico em um exame PCR (9).

Mediante a constatacdo de infec¢do por
rangeliose, o protocolo de tratamento geralmente
tem base em drogas que sao utilizadas para a tera-
pia de protozooses e riquetsioses (babesiose e erli-
quiose por exemplo), como a doxiciclina, o dipro-
prionato de imidocarb e o aceturato de diminazeno.
Em caso de anemias hemoliticas imunomediadas,
o uso de corticoides acaba sendo indicado para o
tratamento. Na ocorréncia de um quadro mais pre-
judicial da doenca, ha a necessidade de um suporte
maior, sendo valido o emprego de fluidoterapia e
transfusdo sanguinea no tratamento (6). As medi-
das de controle e profilaxia para a rangeliose sdo
as mesmas que se encontram no contexto geral de
prevencdo de hemoparasitoses transmitidas por
carrapatos. E importante realizar uma inspecio
minuciosa da pelagem do cdo, realizando o controle
do vetor no animal em questdo 18). A atencdo e o
cuidado com o ambiente também sdo de extrema
importancia, sendo uma boa estratégia de contro-
le a aplicagdo inseticidas e acaricidas pelos locais
que tem infestagoes. A limpeza dos arredores e
uso de aspiradores ¢ incentivada, principalmente
em areas em que o animal circula e permanece por
mais tempo (19).

OBJETIVOS

O presente trabalho tem como objetivos
relatar um caso de rangeliose diagnosticado por
biologia molecular e suas eventuais alteragoes cli-
nicas ¢ hematoldgicas.

RELATO DE CASO

O caso ¢ sobre um canino macho, da
raca Dogue de Bordeaux, oito anos de idade, com
45kg, domiciliado na cidade de Teresopolis — RJ
(Figura 1). Segundo o tutor, o animal comegou a
demonstrar apatia, falta de apetite prolongada, e
regurgitava todo e qualquer alimento que lhe era
ofertado e ingerido. Junto disso, houve a ocorrén-
cia de sangramento nas orelhas, na boca e em um
dos mamilos. Anteriormente a primeira consulta,
que ocorreu no dia 17/05/2021, foi administrado
prednisona 40mg e dipirona Img pela tutora, em
uma tentativa de melhorar o quadro do animal por
conta propria. No dia 17/05/2021, ao realizar o
exame clinico, o paciente demonstrou comporta-
mento linfatico, um bom estado corporal ¢ muco-
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sas normocoradas.

Figura 1 - Animal do estudo

Quanto a palpacao, notou-se a regido
hepatica e esplénica aumentadas. A temperatu-
ra aferida se demonstrou ligeiramente acima da
média, tendo um valor de 39,3 graus Celsius. Na
auscultacao, ndo foram escutados sons anormais.
Além disso, foi constatada a presenga de pulgas.
Ao examinar a cavidade bucal, houve a visualiza-
¢do de um abcesso proximo ao dente molar supe-
rior esquerdo. Dessa forma a suspeita clinica foi
conduzida para o abcesso oral como causador do
problema. Como exames complementares foram
solicitados 0 hemograma e o perfil bioquimico do
animal, sendo receitado como tratamento momen-
taneo os seguintes medicamentos: dipirona, melo-
xican e metronidazol.

Apds uma semana o paciente deveria
retornar para uma segunda avaliagdo. Ao reali-
zar o retorno para mais um exame clinico no dia
24/05/2022, foi constatada uma temperatura de
39.8 graus Celsius e um peso de 42kg (uma perda
de 3kg em uma semana). Apos a realizacdo dos
exames fisicos, constatando os parametros gerais
do animal e avaliando seu historico, houve a sus-
peita de doencga do carrapato. Dessa forma, foi so-
licitado o hemograma como exame complementar
para averiguar as possiveis alteracdes na morfo-
logia celular e os dados hematologicos do ani-
mal. Os hemogramas foram realizados nos dias:
17/05/2021; 24/05/2021; 07/06/2021 e 23/06/2021
(Tabela 1).
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Tabela 1: Tabela comparativo dos hemogramas realizados no laboratério do UNIFESO (Teres6polis/RJ), com
alteragdes marcadas em negrito

Hemograma Dia 1 Dia 2 Dia 3 Dia 4 Referéncias
Hematimetria 5,7 5 6,4 6 5,5-8,5x 10%mm?
Hemoglobina 13,33 11,6 15 14 12-18 g/dL
Hematocrito 40 35 45 42 37-55%
VCM 70,1 70 70,3 70 60— 77 fL
CHCM 33,32 33,1 333 333 31-34%
Proteinas Totais 7,6 7,2 7.4 7,8 6—8 g/dL
Leucocitos 17.900 9.800 7.100 7.900 6.000 — 17.000
Eosindfilos 0 98 284 711 100 — 1.250/uL
Bastdes 0 0 71 2.054 0-300/uL
Segmentados 15.931 5.978 5.467 4.029 3.000 — 11.500/uL
Linfocitos 716 3.626 994 790 1.000 —4.800/uL
Mondcitos 1.253 98 284 316 150 — 1.350/uL
Plaquetas 96.000 222.000 276.000 322.000 200.00— 700.000
Observagdes Leucocitose, Anemia Linfopenia Neutropenia
cosinopenia, arregenerativa, relativa,
linfopenia, neutrofilia, linfocitose linfopenia,
trombocitope-nia. relativa, desvio a
Presencga de inclusdes | eosinopenia, esquerda
com morfologia monocitope- regenerativo,
compativel com nia plasma
piroplasmideintra- hemolisado
eritrocitario

Fonte: Laboratdrio de Patologia Clinica - UNIFESO, 2021.

O primeiro hemograma foi realizado no mesmo dia da avalia¢ao clinica. Na série branca, os
resultados observados dignos de nota foram: Leucocitose; Eosinopenia; Linfopenia e Neutrofilia severa.
Quanto a série vermelha, nao houve alteragdes em comparacao aos valores de referéncia, porém, as
plaquetas se demonstraram escassas, consolidando uma trombocitopenia. Ao decorrer da pesquisa de
hemocitozoarios através da lamina no microscopio, foi encontrada a presenca de inclusdes com morfo-
logia compativel com grandes piroplasmas da familia Babesiidae (Figura 2).

Figura 2 - Inclusao de Piroplasmideo em hemacia (circulo vermelho) no foco de 1000x
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O segundo hemograma apresentou as
seguintes alteracdes: Anemia arregenerativa; Lin-
focitose relativa; Eosinopenia e Monocitopenia.
Logo apds, o terceiro hemograma apresentou ape-
nas uma linfopenia leve. J4 o quarto hemograma
demonstrou: Neutropenia relativa; Linfopenia;
Desvio a esquerda regenerativo e plasma hemo-
lisado. Apos encontrar o piroplasmideo, sabia-se
que o animal de fato estava parasitado com um
hemocitozoario, todavia, essa informacdo visual
no microscopio ndo € capaz de identificar o agente
especifico da patogenia em questdo. Logo, a amos-
tra sanguinea foi encaminhada para o laboratorio
de parasitologia da Universidade Federal Flumi-
nense (UFF), e em seguida, para o laboratdrio de
referéncia nacional em vetores de riquetsioses do
Instituto Oswaldo Cruz (Fiocruz), para que hou-
vesse a realizagdao do exame PCR e a confirmagao
do diagnostico referente ao agente. O resultado
da biologia molecular foi a amplificacdo de um
fragmento de DNA que apresentava alto percen-
tual de identidade com R. vitalii. (Figuras 3 ¢ 4).
Apds o primeiro exame clinico, foi receitado como
medicamento: Dipirona, Meloxicam e Metronida-
zol. Foi solicitado o retorno do animal para uma
segunda avalia¢do clinica uma semana depois, €
apos esse periodo em que se notou uma piora no
quadro do paciente os seguintes medicamentos
foram administrados na clinica: 2,4ml de Imizol
(7mg/kg); 2ml de Dipirona (25mg/kg) e 4ml de
Atropina (0,025mg/kg), todos administrados pela
via subcutanea. Também foi receitado para admi-
nistrar em casa: Omeprazol, Dipirona e Doxicici-
clina. Logo apos o inicio do tratamento, o animal
comecgou a apresentar sinais gradativos de melhora
em seu quadro, onde parou de apresentar episodios
de hemorragia e voltou a ter apetite normalmente,
se demonstrando ativo e saudavel nos dias de hoje.

Figura 3 - Resultado do exame PCR. Amplificagdo do
fragmento de gene 18SRNA ribossomal de Babesia e
Rangelia.

Em A: régua de amplificagdo do gene; B: Controle ne-
gativo — sem revelagdo da reacdo; C: Controle Positivo
— com revelagdo da reagdo e D: Amostra do cdo See-
dorf: Positiva para Piroplasmideo

Figura 4- Laudo do exame PCR com o sequenciamento
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génico

Idade: 6.anos

Raga: Dog de Bordeaux
Sexo: Macho

Data de coleta: 18/05/2021

Cédigo: CT313

Proprietdrio(a): el
Animal: Seedorf

Espécie: Canino

Reagdo em cadeia da polimerase + Sequenciamento génico
Resultado: Positivo para Rangelia vitalii

Observagdes:

Ordem Piroplasmarida associado a0 sequenciamenta génico.

- Esse exame se baseia na amplificacdo de fragmentos de DNA do gene 185 do RNA ribossomal de microrganismaos da

DISCUSSAO

Conforme o relato, o cdo diagnosticado
com rangeliose apresentou apatia e febre leve de
39,3 °C no dia 17/05/2022 e febre de 39.8 °C pos-
teriormente no dia 24/05/2022, o que é uma sinto-
matologia que concorda com a literatura descrita
por Soares et al. (12). O cdo também apresentou
esplenomegalia, sangramento nas orelhas, cavida-
de oral e mamilos, o que vai ao encontro com a
colocacdo de Soares et al. (12) e Da Silva et al.
(13), que consideram esses sinais clinicos recor-
rentes no quadro do animal infectado. Além disso,
também citam o sangramento por toda a extensao
da pele, aumento dos ganglios linfaticos, petéquias
visiveis nas mucosas ¢ edema dos membros pos-
teriores, sendo que esses ndo se manifestaram no
paciente. O hemograma do dia 17/05/2022 apre-
sentou leucocitose, eosinopenia, linfopenia, neu-
trofilia e trombocitopenia como alteragdes na série
branca e nas plaquetas, o que compactua com o
que foi mencionado por Souza (15) em relagdo a
leucocitose, que se deu como resposta de defesa
ao microrganismo patogénico e a trombocitope-
nia. O unico hemograma que apresentou um va-
lor de hematdcrito abaixo da média foi o segun-
do hemograma, do dia 24/05/2022, que classifica
uma anemia arregenerativa por conta de um VCM
e CHCM dentro da média. A presencga de anemia
¢ uma sintomatologia que segue a colocacao de
Paim et al. (16), que dizem que o sintoma mais co-
mum da doenga ¢ a anemia, que varia entre normo-
citica normocrémica ¢ a macrocitica hipocromica.
Ha também a presenca de linfocitose relativa, que
vai de encontro com a cita¢do de Franca et al. (5)
e Souza (15), que afirmam a possibilidade de tal
alteracdo leucocitaria. No terceiro hemograma,
houve apenas a constatagdo de linfopenia, sendo
esta, classificada pela baixa de apenas 6 linfocitos,
0 que ndo ¢ um numero alarmante. Nenhum dos
autores da revisao de literatura abordou essa ob-
servacgdo. No quarto e ultimo hemograma, referen-
te a data de 23/06/2022, temos a presenga de um
plasma hemolisado, o que discorda da colocacdo
de Francga et al. (5) e Souza (15) que sugerem a
possibilidade de um plasma ictérico, e ndo hemoli-
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sado, que indica um processo hemolitico por conta
da proliferacdo do agente.

CONSIDERACOES FINAIS:

Por ser uma doenca com alta similarida-
de a babesiose canina, ha a possibilidade do diag-
néstico ser errdneo, ou até desestimulado, ja que
para se ter um diagnostico preciso, se faz neces-
sario realizar o exame PCR acompanhado de um
sequenciamento génico, o que muitas das vezes €
negado pelo tutor por conta dos valores elevados
desses exames.

E importante que as medidas profilati-
cas sejam disseminadas e conhecidas pelos tutores
através dos médicos veterinarios, a fim de que os
numeros de casos sejam reduzidos gradualmente,
junto do nimero de 6bitos. Algumas medidas va-
liosas para isso costumam se basear em exames de
rotina, boa sanitizagdo e higieniza¢cdo dos ambien-
tes e o uso de remédios carrapaticidas e/ou coleiras
especiais designadas para essa funcao.
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