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Resumo

Cytauxzoon spp. sdo piroplasmas hemoparasitos que parasitam espécimes da familia Felidae. A cytauxzoonose
é uma enfermidade caracterizada principalmente por sinais clinicos inespecificos e subitos. Tem como
reservatorios os felideos silvestres, no entanto ja existem relatos de parasitemia cronica em felinos domésticos.
A transmissdo ocorre principalmente por vetores como carrapatos na América do Norte; ja na América do Sul,
Europa e Asia os vetores s3o ainda desconhecidos. A patogenia decorre da fase de esquizogonia do parasito
em macrdfagos que causa obstrucdo de vasos sanguineos. O tratamento é baseado nos cuidados de suporte e a
combinagdo terapéutica de atovaquona associada & azitromicina tem demonstrando bons resultados. A
profilaxia consiste na restricdo do acesso de gatos domésticos em areas arborizadas que possuam a presenca
de carrapatos e no uso de repelentes-acaricidas. Com esta revisdo de literatura, objetivou-se analisar 0s aspectos
epidemioldgicos, clinicos e patoldgicos que permitam subsidiar 0 médico veterinario atuar com rapidez em
casos suspeitos de cytauxzoonose.

Palavras-chave: cytauxzoonose; gatos; Felidae.

Abstract

Cytauxzoon spp. are piroplasms, hemoparasites parasitizing specimens of the Felidae family. Cytauxzoonosis
is a disease characterized mainly by nonspecific and sudden clinical signs. It has as reservoirs the wild felids,
however there are already reports of chronic parasitemia in domestic felines. Transmission occurs mainly by
vectors such as ticks in North America; but in South America, Europe, and Asia, the vectors are still unknown.
The pathogenesis stems from the schizogony stage of the parasite in macrophages that causes obstruction of
blood vessels. Treatment is based on supportive care and the combination therapy of atovaquone associated
with azithromycin has shown good results. Prophylaxis consists in restricting the access of domestic cats to
wooded areas with the presence of ticks and the use of repellents and acaricides. With this literature review,
the objective was to analyze the epidemiological, clinical, and pathological aspects that allow the veterinarian
to act quickly in cases suspected of cytauxzoonosis.

Keywords: cytauxzoonosis; cats; Felidae.

Introducéo
O gato domestico (Felis silvestris catus) distribuidas mundialmente devido a sua associagao
constitui uma das espécies de mamiferos mais com a espécie humana, estando presente em todos
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os continentes (Ottoni et al., 2017). De acordo com
Driscoll et al. (2009) a populacdo mundial de
felinos domésticos é estimada em torno de 600
milhdes de espécimes e, segundo Brasil (2015), a
populacdo felina brasileira é estimada em 22,1
milhGes, sendo utilizados pela sociedade humana
pincipalmente como animal de estimacdo e como
agente no controle de roedores.

Os gatos domésticos podem adquirir
patdégenos transmitidas por vetores. Dentre eles
destaca-se o hemoparasito Cytauxzoon felis, o qual
esta relacionado ao acometimento de febre,
depressao, apatia, letargia e ictericia, e a uma alta
taxa de letalidade em gatos (Rizzi et al., 2015). A
cytauxzoonose € considerada uma enfermidade
descrita ha 40 anos no continente americano, em
especial nos Estados Unidos da Ameérica (USA)
(Legroux et al, 2017). Adicionalmente, a
enfermidade vem se expandindo no continente
europeu desde o inicio do século XXI, com
recentes relatos clinicos em felinos domésticos nos
paises deste continente (Carli et al., 2012; Lloret et
al., 2015; Alho et al., 2016). Ja no Brasil, o agente
foi inicialmente detectado em felinos selvagens
(Peixoto et al., 2008; André et al., 2009) e vem
sendo detectado, desde entdo, em felinos
domésticos (André et al., 2015; André et al., 2017).

Devido a relevancia em medicina felina e a
alta taxa de letalidade apresentada por significativa
parcela dos animais infectados, objetivou-se a
realizacdo de revisdo de literatura acerca dos
aspectos etiolégicos, epidemiolégicos, clinicos e
laboratoriais desta hemoparasitose.

Agente etiol6gico

O género Cytauxzoon spp. pertence a ordem
Piroplasmida e familia Theileriidae (Criado-
Fornelio et al., 2003; Schreeg et al., 2016). Apds o
repasto sanguineo de um carrapato infectado, os
esporozoitos de Cytauxzoon felis adentram
diretamente em mondcitos e macréfagos de um
felideo, onde sofrem esquizogonia e ddo origem a
formacdo de esquizontes maduros que rompem 0s
macrofagos infectados e liberam merozoitos
(Tarigo et al.,, 2013; Reichard et al., 2010;
O'Donoghue, 2017). Os merozoitos, por sua vez,
entram em eritrocitos e se replicam induzindo a
morte celular, resultando em liberagdo de novos
merozoitos na circulacdo sanguinea, que por sua
vez adentram em outros eritrécitos (Tarigo et al.,
2013). Alguns merozoitos podem vir a se
diferenciar em gametdcitos no intestino do vetor
apos ingestdo por carrapatos, onde ja no organismo

do invertebrado se modificam para corpos raiados
gue se fundem para gerar um zigoto diploide no
intestino do vetor (Wang et al., 2017). Os zigotos
diploides ddo origem aos cinetos haploides que
migram para glandulas salivares onde se
modificam para esporozoitos (Tarigo et al., 2013;
Wang et al., 2017).

As espécies de carrapatos Dermacentor
variabilis e Amblyomma americanum sdo até o
momento os Unicos vetores confirmados de C. felis,
sendo que a transmissao ocorre por meio de ninfas
e adultos de carrapatos infectados (transestadial), e
ndo ha transmissdo transovariana (Blouin et al.,
1984; Reichard et al., 2009; Reichard et al., 2010;
Schreeg et al., 2016). Larvas infectadas, apo6s
sofrerem ecdise e se transformarem em ninfas
permanecem infectivas, demostrando a
transmisséo transestadial de C. felis (Allen et al.,
2019). E necessario um tempo minimo entre >36 h
a <48 h de contato de espécimes adultos de A.
americanum com o hospedeiro para que haja
transmissdo de C. felis (Thomas et al., 2018). Nos
Estados Unidos da América (EUA), Zieman et al.
(2017) constataram, utilizando-se a técnica de
reacdo em cadeia de polimerase convencional
(PCR), positividade para C. felis em A.
americanum e D. variabilis coletados diretamente
na vegetacdo local da Regido Sul de Illinois (EUA).

Historico da doenca e epidemiologia

Casos de cytauxzoonose em felinos foram
diagnosticados pela primeira vez entre 0s anos de
1973-1975 em quatro gatos domésticos do
Missouri  (USA) com semelhantes perfis
epidemioldgicos,  clinicos e  patoldgicos,
evidenciagio no exame microscopico de
esquizontes de Cytauxzoon spp. em tecidos
viscerais e presenca de inclusdes intraeritrociticas
(piroplasmas) nas hemécias dos animais
acometidos (Wagner, 1976). Em linces-vermelhos
(Lynx rufus), considerados reservatorios de C. felis
na América do Norte, 0 parasita apresenta
possivelmente uma esquizonia mais limitada,
embora existam casos relatados de Obito por
cytauxzoonose nesta espécie animal (Blouin et al.,
1987; Nietfeld e Pollock, 2002). Embora os
espécimes de Lynx rufus possam permanecer
cronicamente infectados, eles ndo sdo imunes a
reinfeccbes com amostras diferentes de C. felis
(Zieman et al., 2018).

Embora se acreditasse que sua presenca era
restrita ao continente americano, casos positivos
nos continentes Europeu e Asiadtico tém sido

Medicina Veterindria (UFRPE), Recife, v.13, n.3 (jul-set), p.362-374, 2019




Ribeiro et al. (2019) Infeccdo por Cytauxzoon spp. em felinos domésticos

relatados, como em Portugal (gato doméstico, Felis
silvestris catus), Franga (Felis silvestris catus),
Italia (Felis silvestris catus e gato bravo europeu,
Felis silvestris silvestris), Roménia (Lince
Euroasiatico, Lynx lynx e Felis silvestris silvestris),
Espanha (lince Ibérico, Lynx pardinus e Felis
silvestris catus), Suica (Felis silvestris catus),
Alemanha (tigre, Panthera tigris), Bdsnia e
Herzegovina (Felis silvestris silvestris), Zimbabue
(ledo, Panthera leo), Ira (Felis silvestris catus e
Felis silvestris sp.), Mongdlia (gato de pallas,
Otocolobus manul), China (Felis silvestris catus) e
em outras espécies que ndo pertencem a familia
Felidae, como no Japdo (urso marrom de
Hokkaido, Ursus arctos yesoensis) e Africa do Sul

(Suricata suricatta) (Jakob e Wesemeier, 1996;
Ketz-Riley et al., 2003; Reichard et al., 2005;
Joyner et al., 2007; Criado-Fornelio et al., 2009;
Meli et al., 2009; Jinnai et al., 2010; Carli et al.,
2012; Carlietal., 2014; Kelly et al., 2014; LeClaire
et al., 2014; Rassouli et al., 2015; Zaeemi et al.,
2015; Alho et al., 2016; Gallusova et al., 2016;
Veronesi et al., 2016; Diaz-Regafién et al., 2017;
Legroux et al., 2017; Hodzi¢ et al., 2018; Nentwig
etal., 2018; Zou et al., 2019).

No Brasil, foi constatada positividade para
Cytauxzoon sp. em diversas espécies, sendo
sugerido por Furtado et al. (2017) que a onga-
pintada (Panthera onca) pode ser um reservatorio
(Tabela 1).

Tabela 1. Felideos infectados por Cytauxzoon spp. no Brasil entre 2007-2018.

Nome cientifico/
Nome Popular

Teste Diagnostico

Cidade-Estado ou
Regiéo

Ne de Positivos/

N° de Animais Referéncia

Testados
Rio de Janeiro-RJ /
2002 6/38
Gato doméstico (Felis Esfregaco Rio de Janeiro-RJ / 17/a7 Mendes-de-Almeida et
silvestris catus) sanguineo 2003 al. (2007)
Rio de Janeiro-RJ /
2004 24/33
Gato domestico (Felis PCR Areal-RJ 11 Maia et al. (2013)
silvestris catus)
Gato doméstico (Felis PCR Campo Grande-MS 1/151 André et al. (2015)
silvestris catus)
Gato domestico (Felis PCR Mossor6-RN 213 André et al. (2017)
silvestris catus)
Jaguatirica (Leopardus PCR Brasilia-DF 23 André et al. (2009)
pardalis)
Jaguatirica (Leopardus PCR Jundiai-SP 4124 André et al. (2009)
pardalis)
Jaguatirica (Leopardus PCR Sao Paulo-SP 1/5 Filoni et al. (2012)
pardalis)
Jaguatirica (Leopardus Santarém-
pardalis) PCR PA/Rur6polis-PA 11 Soares et al. (2017)
Jaguatirica (Leopardus PCR Corumbéa-Ms 417 De Sousa et al. (2018)
pardalis)
Histopatoldgico e
Ledo (Panthera leo) Microscopia Volta Redonda-RJ 11 Peixoto et al. (2007)
Eletrbnica
Onca (Panthera onca) PCR Brasilia-DF 11 André et al. (2009)
Pantanal 44/44
Onca (Panthera onca) PCR Cerrado 22/22 Furtado et al. (2017)
Amazonia 3/4
Onga-parda (Puma PCR Brasflia-DF 213 André et al. (2009)
concolor)
Onga-parda (Puma PCR Campo Grande-MS 11 Antunes et al. (2018)
concolor)
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No Brasil, assim como na Europa e Asia,
ainda permanecem desconhecidos os vetores de
Cytauxzoon sp. (Peixoto et al., 2007; André et al.
2015; Alvarado-Rybak et al., 2016; André et al.,
2017).

Acreditava-se que a letalidade em gatos
domeésticos seria de 100%, no entanto tem-se
observado a presenca de portadores crénicos da
enfermidade com longo periodo de
hemoparasitemia (15 meses ou mais) (Meinkoth et
al., 2000; Rizzi et al., 2015).

Alguns autores sugerem que C. felis seja
mais virulento do que Cytauxzoon sp. amostra
europeia, pois ndo ha relatos de esquizogonia em
casos clinicos na Europa (Nentwig et al., 2018).
Adicionalmente, Cytauxzoon sp. amostra europeia
tem maior proximidade genética ao Cytauxzoon sp.
encontrado no Velho Mundo (Carli et al., 2012;
Lloret et al., 2015; Legroux et al., 2017).

Existe uma proximidade genética maior
entre as espécies de Cytauxzoon spp. encontradas
no Brasil e na América do Norte do que entre a
Europa e América do Norte (Carli et al., 2012;
André et al., 2015; Furtado et al., 2017; Soares et
al., 2017). A patogenicidade dos genotipos de
Cytauxzoon sp. no Brasil permanece desconhecida
(Maia et al., 2013; André et al., 2015).

Pesquisas ja foram realizadas na tentativa de
verificar a transmissdo vertical por Cytauxzoon
spp., todavia ainda nédo foi observada a transmisséo
transplacentaria nestes estudos (Weisman et al.,
2007; Lewis et al., 2012). Nao foi verificada a
transmissdo pela ingestéo de carrapatos infectados
com Cytauxzoon felis por gatos domésticos em
estudo conduzido por Thomas et al. (2018).
Estudos sugerem que ndo ha associacdo com raga,
idade, presenca ou auséncia de retrovirus ou género
na infecgdo por Cytauxzoon spp. nos animais, mas
sim, em relagdo com o acesso ao ambiente externo
ao domicilio, proximo ou dentro de areas com
pastagens, com arborizacdo e presenca de
reservatorios silvestres (Meinkoth et al., 2000;
Reichard et al., 2008; Carli et al., 2012; Raghavan
etal., 2014).

Patogenia

A patogénese da cytauxzoonose estd
diretamente relacionada a fase de esquizogonia,
pois 0s esporozoitos, ao infectarem células
mononucleares associadas ao endotélio vascular
sofrem  replicacdo  desenvolvendo  grandes
estruturas conhecidas como esquizontes, e assim
obstruem vasos sanguineos em varios 6rgdos. De

fato, a presenca de esquizontes em macrofagos
mostra-se um achado laboratorial patognémico da
doenca (Meinkoth e Kocan, 2005; Shock et al.,
2011; Lloret et al., 2015). Schreeg et al. (2016)
sugeriram que Cytauxzoon sp. induza a macréfagos
e mondcitos infectados a ndo morrer por apoptose,
enquanto os esquizontes se replicam e formam
merozoitos infectantes. Podem ocorrer diferentes
expressdbes de genes durante a fase de
esquizogonia, 0 que poderia resultar em diferentes
graus de patogenicidades entre as amostras de C.
felis (Pollard et al., 2017).

Os imprints de Orgdos e laminas
histopatoldgicas (derivados de tecidos coletados
por bidpsia ou necrdpsia), especialmente de
pulméo e bago, podem evidenciar que macrofagos
guando infectados com Cytauxzoon spp. tornam-se
aumentados, com um ndcleolo grande e
proeminente (Cohn, 2011). Inicialmente, o
esquizonte é azul pequeno, lobulado e mal definido
no espaco intracitoplasmatico e, a medida que vai
amadurecendo, tornam-se pequenos (Figura 1),
com areas nucleares roxas dentro do esquizonte
(Meinkoth e Kocan, 2005).

Figura 1. Macr6fago contendo esquizontes de C. felis, onde
observam-se merozoitos (setas brancas) e nucléolo
proeminente (setas pretas). Fonte: Adaptado de
Khana et al. (2018).

A ocluséo vascular e vasculite durante a fase
de esquizogonia séo reconhecidas como principais
mecanismos patofisiologicos da cytauxzoonose,
devido a isquemia tecidual nos locais afetados,
possibilitando o paciente felino vir a 6bito antes da
deteccdo da eritroparasitemia pelos métodos
parasitologicos (Meinkoth e Kocan, 2005).

Estudos demonstraram que gatos que
sofreram esquizogonia e sobreviveram podem se
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tornar imunes a uma segunda infecgdo (Cohn e
Birkenheuer, 2012). No entanto, existem relatos de
gue alguns animais que tiveram cytauxzoonose
podem vir a ter uma recidiva da mesma doenca
apos ter se recuperado da infec¢do aguda (Cohn,
2011).

O aumento do numero de eritrocitos
contendo piroplasmas pode ser verificado apds o
inicio de tratamento de linfoma intestinal,
sugerindo que a imunossupressao pode exacerbar a
parasitemia (Rizzi et al., 2015).

A transfusdo de sangue de um gato
cronicamente infectado para um gato indene pode
resultar em doenca ou ndo, existindo sempre um
risco de que a parasitemia pode preceder o
aparecimento dos sinais clinicos (Wardrop et al.,
2016). Enquanto a inoculagéo de tecidos contendo
esquizontes € associada a quadros graves da
doenca, a inoculacdo de merozoitos intra-
eritrociticos resulta apenas em leve parasitemia,
mas ndo resulta em esquizogonia (Cohn e
Birkenheuer, 2012). Por outro lado, outros
pesquisadores acreditam que a eritroparasitemia
ndo confere imunidade ao hospedeiro felino, que
pode ir ao Obito quando desafiado com a
inoculacdo de tecidos com esquizontes (Meinkoth
et al., 2000; Meinkoth e Kocan, 2005).

Sao observados altos titulos de anticorpos
perto do pico de parasitemia e acredita-se que
esquizontes de C. felis induzam imunidade
competente para debelar infec¢do esquizénica de
C. felis (Cowell et al., 1988). No entanto,
piroplasmas em hemaécias ndo sdo detectaveis em
esfregacos  sanguineos na  fase  aguda
(esquizogonia) da enfermidade, a qual precede a
eritroparasitemia (Wang et al., 2017).

Sinais clinicos

A febre acentuada € o achado clinico mais
comum, contudo em gatos moribundos e em
estagio final a temperatura podera cair, tendo
geralmente uma apresentacdo clinica em forma de
sindrome febril aguda (febre entre 39,4 °C -
41,6°C) (Wagner et al., 1980; Cohn, 2011; Lloret et
al., 2015). Podem ser observados ao exame fisico
e anamenese sinais ndo especificos, tais como
letargia, desidratacdo, ictericia, anorexia, dispneia,
taquipneia, vocalizacdo, mucosas pélidas ou
ictéricas, pneumonia e edema pulmonar (Wagner et
al., 1980; Meinkoth, 2000; Meinkoth e Kocan,
2005; Snider et al., 2010; Cohn e Birkenheuer,
2012; Clarke e Rissi, 2015).

Tais alteracbes podem evoluir para a
cronicidade com sinais neurolégicos como
panuveite hemorragica, ataxia, nistagmo, perda de
consciéncia, convulsdes, urina com coloracdo
amarelo-escuro, retardamento no tempo de
preenchimento capilar, hipotermia, hiperestesia na
palpacdo muscular, esplenomegalia,
hepatomegalia, linfadenomegalia, estado apatico e
coma (Wagner et al., 1980; Meinkoth, 2000;
Meinkoth e Kocan, 2005; Snider et al., 2010;
Cohn, 2011; Cohn e Birkenheuer, 2012; Clarke e
Rissi, 2015; Meekins e Cino-Ozuna, 2018).

O periodo médio de incubagdo é de 10 a 15
dias, variando de cinco dias a até 21 dias; contudo,
muitos gatos morrem antes mesmo de aparecerem
0s primeiros sinais clinicos (Rizzi et al., 2015;
Wang et al., 2017; Allen et al., 2019). Apéds a
detecgdo dos primeiros sinais clinicos os pacientes
felinos podem vir & 6bito em 24 horas ou em até
sete dias (Nagamori et al., 2016). Os achados
clinicos e o historico, especialmente a sindrome
febril, ndo sdo patognémicos para cytauxzoonose
felina, por isso diversas doencas devem ser levadas
em conta no momento do diagndstico.

No Brasil, casos confirmados de
cytauxzoonose foram confirmados somente em
Panthera leo no estado do Rio de Janeiro, por meio
de diagnostico histopatologico (Peixoto et al.,
2007). Em gatos domésticos, a despeito da
deteccdo do agente por esfregacos sanguineos
(piroplasmas em eritrocitos) (André et al., 2017) e
métodos moleculares (André et al., 2015, André et
al., 2017), casos confirmados de cytauxzoonose
por meio da observacdo de esquizontes em
macrdfagos teciduais ainda sdo inexistentes.

Diagndstico laboratorial e achados patolégicos

O clinico veterinario podera utilizar varios
recursos de diagnostico, especialmente, 0s exames
de patologia clinica, histopatologia, exames
macroscopicos e diagndstico por imagem. A
radiografia ou ultrassonografia abdominal podem
revelar hepatomegalia, esplenomegalia e padrdes
de pneumonia intersticial, a qual pode ser definida
como espessamento das paredes septais alveolares
por células inflamatdrias ou edema alveolar (Snider
et al., 2010; Lloret et al., 2015).

Os sinais encontrados na patologia clinica
incluem anemia ndo regenerativa, pancitopenia,
leucopenia, trombocitopenia, hiperbilirrubinemia,
bilirrubindria, azotemia pré-renal, hiperglicemia,
elevacdo das enzimas hepéaticas e aumento no
tempo de coagulacdo, especialmente protrombina e
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baixa atividade da proteina C (Cohn, 2011; Cohn e
Birkenheuer, 2012; Lloret et al., 2015).

A hiperbilirrubinemia  é derivada da
hemolise e infiltracdo intra-hepatica de macréfagos
contendo esquizontes (Cohn, 2011). Os aspirados
de medula 6ssea, linfonodos, bago e figado também
podem ser usados, evidenciando esquizontes em
macrofagos (Meinkoth e Kocan, 2005; Grindem et
al., 2008).

O exame de esfregaco sanguineo para
observagdo de merozoitos intra-eritrocitarios é
bastante utilizado, mas a limitacdo deste método é
que 0s niveis de piroplasmas circulantes sao
baixos, podendo estar ausentes no periodo inicial
da infeccdo, haja vista que os sinais clinicos
causados pela esquizogonia podem preceder a
detecgdo de Cytauxzoon spp. nas hemécias (Carli
et al., 2014, Lloret et al., 2015). Porém, uma vez
que com o prolongamento da doenca, é esperado
um aumento neste nivel de piroplasmas intra-
eritrociticos, devendo ser realizados esfregacos
didrios para verificar a presenca do agente
etioldgico ou patogeno e evolucdo da doenga (Carli
etal., 2014).

A qualidade do diagndstico parasitolégico
de Cytauxzoon sp. também depende da qualidade
do esfregaco sanguineo, a fim de evitar a formacao
de artefatos na técnica. As células sanguineas
devem estar dispostas homogeneamente sobre as
I&minas a fim de evitar a sobreposi¢do de hemécias.
E fundamental proceder a secagem das laminas
antes da coloracéao para evitar acimulo de agua na
lamina, que resulta em estruturas intra-eritrociticas
que podem ser confundidas com piroplasmideos
(Meinkoth e Kocan, 2005). Os corantes devem ser
trocados periodicamente para evitar a formacao de
precipitados nas laminas, que se apresentam como
manchas entre as células ou sobre as células, sendo
diferenciadas de parasitos pela auséncia de
citoplasma e presenca de contornos irregulares
(Meinkoth e Kocan, 2005).

Corpusculos de Howell-Jolly, que sao
remanescentes de material nuclear intra-
eritrociticos devem ser  diferenciados de
piroplasmas de Cytauxzoon spp. Tais estruturas se
apresentam geralmente como pontos Unicos,
redondos, escuros, com tamanho variavel e nao
possuem citoplasma (Meinkoth e Kocan, 2005;
Wang et al., 2017).

Piroplasmas intra-eritrociticos de
Cytauxzoon sp. devem ser diferenciados de outros
hemoparasitas transmitidos por vetores, tais como
hemoplasmas (micoplasmas hemotroficos) e

outros piroplasmideos (Theileria spp. e Babesia
spp.) (Wang et al., 2017). Dentre as diferencas
entre Mycoplasma spp. e Cytauxzoon spp. destaca-
se que 0s micoplasmas séo menores, se posicionam
na area epicelular e geralmente formam pontos,
enquanto que os Cytauxzoon spp. apresentam
formato de anel e citoplasma visivel (Figura 2)
(Meinkoth e Kocan, 2005; Cohn, 2011). No Brasil,
merozoitos de Babesia spp. e Theileria spp. devem
ser distinguidos daqueles de Cytauxzoon spp., haja
vista a ocorréncia dos trés géneros de
piroplasmideos em felinos domésticos em nosso
territério (André et al., 2014; André et al., 2015;
Malheiros et al., 2016; André et al., 2017). A fim
de um diagnoéstico etiolégico mais acurado,
preconiza-se a utilizacdo de testes moleculares
seguida de sequenciamento e posicionamento
filogenético (André et al., 2017).

-

wE—
.
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.

Figura 2. Heméacias com piroplasmas caracteristicos de
Cytauxzoon sp. em forma de anel (seta preta) em
esfregaco sanguineo de paciente felino. Fonte:
Adaptado de Nentwig et al. (2018).

Hemorragias petequiais e equimoses podem
ocorrer em Varios tecidos, especialmente na
superficie  pulmonar, além de infiltracdo
neutrofilica e macrofagica em paredes de septos
alveolares e no intersticio peribronquial (Snider et
al., 2010; Aschenbroich et al., 2012). Durante a
necropsia podem ser verificadas ictericia difusa,
esplenomegalia, baco com coloracdo vermelha
escura, figado amarelo acastanhado e pulmdes com
focos  hemorrdgicos em sua  superficie
(Aschenbroich et al., 2012).

As alteracdes histoldgicas cerebrais incluem
macrofagos contendo esquizontes em arteriolas e
vénulas parenquimatosas, vasculite e trombos de
fibrina, ocluséo de capilares na substéncia cinzenta
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e branca, com presenca de linfécitos, astrocitose,
microgliose,  astrogliose,  microhemorragias
multiplas, neurénios necréticos e potencial inducéo
de apoptose em células do sistema nervoso (Clarke
e Rissi, 2015; Clarke et al., 2017).

Existe uma dificuldade técnica em se
produzir antigenos purificados para o diagnéstico
imunoldgico, por isso ndo existe kit disponivel
comercialmente (Shindel et al., 1978; Wagner et
al., 1980; Wang et al., 2017). Ha limitacGes nestes
testes, pois 0s gatos, quando em um curso agudo da
doenga, ainda ndo desenvolveram anticorpos em
nivel detectavel ou tém titulos baixos de anticorpos
antes da morte (Cohn e Birkenheuer, 2012).

Os ensaios de PCR podem chegar a ser até
1000 vezes mais sensiveis do que a andlise do
esfregago sanguineo por microscopia de luz, sendo
aplicavel para confirmacdo de suspeita clinica na
auséncia ou em niveis baixos de eritroparasitemia,
e para monitorar infeccbes em gatos que
sobreviveram a uma infecgdo aguda (Brown et al.,
2008; Wang et al., 2017).

A PCR em tempo real pode ser utilizada no
prognostico da cytauxzoonose, uma Vvez que
observaram-se niveis mais baixos de Cq em gatos
que sobreviveram a infeccdo do que em gatos que
foram a obito (Lloret et al., 2015; Cohn et al.,
2011). Os ensaios da PCR utilizam como genes-
alvo o 18S rRNA (Birkenheuer et al., 2006) e as
regibes intergénicas ITS-1 e ITS-2 Shock et al.,
2012).

A PCR pode auxiliar ainda na diferenciacéo
de patdégenos que podem ter morfologia
semelhantes a de Cytauxzoon spp., haja vista que
patégenos do género Babesia spp. (Spada et al.,
2014; André et al., 2014; 2015; Malheiros et al.,
2016) e Theileria spp. (André et al., 2014; André et
al., 2015) j& foram detectados em gatos domésticos.

Tratamento

Gatos infectados por Cytauxzoon spp. tém
um progndstico grave, portanto deve ser iniciado o
tratamento para todos 0s gatos suspeitos antes da
confirmacao do diagnostico etioldgico (Cohn et al.,
2011; Conner et al., 2015; Sherrill et al., 2015).

A associacdo de atavaquona (15 mg / kg, via
oral, 8-8h, por 10 dias) e azitromicina (10 mg/Kg,
via oral, 24-24h, por 10 dias) mostrou bons
resultados, com taxa de sobrevivéncia de 60%. Por
outro lado, a utilizagdo de imidocarb (3,5 mg/Kg,
via intramuscular, a cada 7 dias, associada com
atropina na dose 0,05mg/Kg pela via subcutanea 15

minutos antes da aplicacdo de imidocarb) mostrou
taxa de sobrevivéncia de 26% (Cohn et al., 2011).

Em pacientes com dor, € ideal que a terapia
analgésica seja realizada com o wuso de
buprenorfina (0,01 mg/kg, via intravenosa 8-8h),
além do uso de heparina (200 Ul/kg via
subcuténea, 8-8h) como profilatica ou terapéutica
para coagulacdo intravascular disseminada (Lloret
et al., 2015; Sherrill et al., 2015).

A transfusdo sanguinea pode ser utilizada
em casos de anemia, e em casos de taquipneia e
dispneia é necessaria a suplementagdo de oxigénio
(Wardrop et al., 2016; Sherrill et al., 2015).

Profilaxia

N&o ha& nenhuma vacina comercialmente
disponivel até 0 momento, embora ja tenham sido
conduzidos estudos que demonstraram que 0S
produtos dos genes cf30, cf63, cf58 e cf76 de C.
felis podem ser os primeiros antigenos a serem
utilizados em vacinas (Tarigo et al., 2013; Khana
et al, 2018). Outra limitaghio para o0
desenvolvimento de vacinas é que ainda nédo foi
obtido éxito no cultivo in vitro de C. felis (Schreeg
etal., 2018).

A prevencdo é mais focada na repeléncia de
carrapatos nos gatos com o uso de fipronil de uso
topico, colar acaricida com associacdo de
imidacloprida 10% associada a flumetrina 4,5% ou
solucdo tdpica de selamectina associada a sarolaner
(Reichard et al., 2013; Sherrill et al., 2015;
Reichard et al., 2018; Zou et al., 2019).

Consideragdes Finais

Antes tida como uma doenca com letalidade
préxima de 100%, atualmente ja se observa que
existam gatos que podem sobreviver a infeccdo
aguda, tendo como base os cuidados de suporte e
associagdes de farmacos anti-protozoarios. No
Brasil, a despeito da deteccdo molecular do agente
em gatos domésticos, inexistentes sdo 0s casos
confirmados de cytauxzoonose nesta espécie
animal. Parasitemia baixa e persistente em gatos
domésticos no Brasil pode sugerir uma baixa
patogenicidade da espécie de Cytauxzoon sp. na
América do Sul, a despeito da proximidade
filogenética de sequéncias parciais do gene 18S
rRNA de amostras brasileiras de Cytauxzoon sp.
quando comparadas aquelas de isolados de C. felis
dos EUA.

A cytauxzoonose necessita mais do que
tratamentos terapéuticos, mas sim de medidas
profilaticas, de modo com que seja reduzida ou
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afastada a exposicdo dos felideos aos carrapatos
vetores. Em regifes nas quais ainda ndo se
identificaram os vetores, estudos posteriores
deverdo identificar quais os potenciais vetores.

Portanto, observa-se que os parasitas do
género Cytauxzoon spp. vem apresentando uma
expansdo na sua darea de ocorréncia, devido
principalmente ao diagnéstico por biologia
molecular que tem se aperfeicoado e se tornado
acessivel em diversas partes do mundo.

Uma atencdo especial deve ser dada a
pacientes da familia Felidae que tenham sinais de
apatia, febre alta, anorexia e uma evolucao rapida
da doenca, especialmente quando se tem dados
epidemioldgicos favoraveis a ocorréncia de
exposicdo a artropodes vetores. Destaca-se que
guanto mais rapidamente forem estabelecidos
cuidados veterinarios de suportes e terapéutica,
maiores as possibilidades de sobrevivéncia do
paciente.
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