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Resumen

En el presente estudio titulado: “Seropositividad de leptospirosis bovina muestras
obtenidas de 25 departamentos y la capital de Colombia, entre los afios 2014 a
2018 y su importancia en salud publica”, se determiné el comportamiento de las
variables analizadas, frente a la seropositividad y su geodistribucion en el territorio
nacional. Esta investigacion abarcd un desarrollo progresivo de diferentes etapas
gue inicié desde la recopilacion de datos, hasta el analisis de los mismos por medio
el programa informatico creado por el Centro para el Control y la Prevencion de
Enfermedades de los Estados Unidos (CDC), EPI INFO®, donde se hallaron las
frecuencias, factores de asociacion con los datos, elaboracion de mapas,
correlaciones y analisis de los resultados que permitieron integrar todas las
variables del estudio.

Se seleccionaron datos desde el afio 2014 hasta el 2018 de muestras de bovinos
procedentes de 25 departamentos y la capital de Colombia, las cuales fueron
analizadas por profesionales del laboratorio clinico veterinario Zoolab, y
almacenadas en una base de datos, para su posterior analisis, revelando resultados
gue reflejan alta seropositividad en los departamentos de Cundinamarca, Santander,
Antioquia, Boyaca y Caquetd; con respecto a los meses del afio: agosto, marzo,
abril, mayo y julio fueron los meses en que se presentaron mas casos positivos; se
demostré que de acuerdo al comportamiento la variable coman mas frecuente es el
sexo, con mayor seropositividad en hembras de diferentes grupos etarios; ademas
entre las razas relacionadas con la enfermedad se destacaron cruces, Holstein,
Cebl y Brahman; siendo Hardjo, Icterohaemorrhagiae, Canicola, Grippotyphosa y
Pomona los serovares mas relevantes en todo el estudio.

Palabras clave: Leptospira, serovar, seropositividad, bovino.
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Introduccidén

La leptospirosis es una enfermedad zoonotica de distribucion mundial, que afecta la
produccion ganadera en Colombia; cumple un papel fundamental en la relacion
animal-ambiente dada por los multiples hospederos y reservorios de Leptospira sp.,
relacionada con el manejo, las condiciones ambientales y el clima, que favorecen la
presencia de esta enfermedad desarrollada con mayor frecuencia en climas
tropicales y subtropicales.

Ademas, es importante destacar que es una enfermedad de importancia en la
industria pecuaria ya que ocasiona importantes pérdidas econémicas, relacionadas
directamente con las manifestaciones clinicas en los bovinos. Ademas, el cuadro
subclinico de la enfermedad ha hecho que el diagnostico no se realice de forma
correcta y no se lo otorgue la importancia que merece en cuanto a las pérdidas
producidas en los hatos. Esto sumado a factores como pruebas y equipos no
disponibles, especialmente en paises en desarrollo, diagndsticos tardios y en otras
circunstancias, no realizar la notificacion de los casos; ha generado que la reduccion
y eliminacién de la enfermedad no se haya logrado.

Por lo anterior, en el presente trabajo se da a conocer la seropositividad y
geodistribucion de leptospirosis bovina, asi como, la caracterizacion de los
serovares circulantes mas frecuentes, en 25 departamentos y la capital de
Colombia; esto con el fin de generar posibles aportes en cuanto a prevencion y
control de la enfermedad.

13



1. Antecedentes

En el siglo XIX se describié el sindrome de la leptospirosis en trabajadores del
alcantarillado en Europa, dicha patologia ya era reconocida como un problema
ocupacional en cultivadores de arroz de China y Japén. Posteriormente el médico
Aleman Adolfo Weil, en el afio 1868, describe en su tesis de doctorado una
enfermedad icterohemorragica, que afectaba a la poblacion que habitaba en lugares
pantanosos?.

En 1907 Stimsom, logré visualizar al microorganismo, utilizando una tincién con
plata, a partir de un conglomerado de la bacteria en un corte histologico de rifidn,
obtenido de un paciente que fallecié durante una epidemia de fiebre amarilla.
Debido a su similitud de la bacteria con un signo de interrogacion, en cuanto a su
morfologia, las denominé “Spirochaeta interrogans”, por sus caracteristicos
extremos curvados. Desafortunadamente, esta observacion fue rechazada por falta
de relacién del microorganismo, con la patogenia?.

En Japodn los cientificos Inada e Ido, detectaron el agente causal de la enfermedad
en sangre de mineros con el sindrome infeccioso, a comienzos de 19153
Paralelamente, fue descrito por médicos Alemanes quienes estudiaban soldados
afectados por la “enfermedad francesa” en las trincheras del nordeste de Francia®.
En 1916 fue nombrada “Spiroqueta Icterohaemorrhagiae”, y en 1917 renombrada
como Leptospira. En este mismo afio, en New York, Noguchi aislo la bacteria en
ratas gris (Rattus noruegicus), ademas de postularse como transmisora de la
enfermedad al hombre3.

En un hospital de Lima, Perl en 1917, Arce y Ribeyro describieron el primer caso de
leptospirosis. En siguientes afios se aislaron y diagnosticaron varios casos en
humanos. Se consiguié aislar cepas de Leptospira sp., denominadas en ese
momento L. icteroides durante una epidemia de fiebre amarilla®.

En 1922 se reporté el primer caso de dicha enfermedad en Estados Unidos, y hasta
1946, ya se habia reportado la enfermedad en 46 paises. En 1947, Wood aisl6
Leptospira en excretas de ratas grises en Estados UnidosS.

En Colombia, el primer registro de leptospirosis humana severa fue reportado en
1966, y la primera epidemia urbana de leptospirosis severa ocurrio en Barranquilla
en 1995, durante un periodo de inundacion; cuatro muertes fueron diagnosticadas
por la técnica de MAT, siendo el serovar presuntivo de la epidemia:
Icterohaemorrhagiae®.

En 1852 Hofer describid las primeras observaciones de la enfermedad en animales;
la enfermedad fue hallada en perros que llamé Tyfus Seu Febris Nervosa Canum.
En 1898 Keff cambid el nombre de la enfermedad por: la enfermedad de los perros
de Stuttgard?. En 1933, Klarenbeck y Schuffner, demostraron que L. canicola era el
agente etiolégico de la enfermedad Stuttgart en los perros.

En 1935 Michin y Azinov, demostraron la afectacion de leptospirosis en los bovinos
en la antigua Unién Soviética, a la que denominaron “hemoglubinuria infecciosa
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aguda”, apuntando a L. Icterohaemorrhagiae, como agente causal. Posteriormente,
se describe a L. grippotyphosa como causal de la enfermedad?.

Estudios realizados determinan que la seroprevalencia entre 34% y 65% en Estados
Unidos y Canada (30% y 45% positivos a L. hardjo, respectivamente) y entre 25% y
65% en Europa, Australia, Nueva Zelandia y América del Sur (también a L. hardjo).
Hardjo-bovis, es la serovariedad mas comin en Reino Unido, Australia, Nueva
Zelanda y Estados Unidos; asi mismo, Hardjo-bovis resulté ser la mas comun en
ganado de carne y Pomona en el ganado lechero en Canada”®.

En Peru, Herrer entre los afios 1955 y 1957, realiz6 estudios en perros y gatos
infectados por la bacteria, encontrando que el 46.4% de 444 perros estudiados en
Lima y Callao presentaron anticuerpos con titulos positivos®.

Caballero y asociados en 1991, encontraron 39% de seroprevalencia en
trabajadores de granjas ganaderas y porcinas. En 1995, Gavaldon y su grupo
analizaron 206 muestras de sueros de donadores de sangre por aglutinacion
microscopica (MAT) contra siete serovares de Leptospira interrogans: 7% fueron
positivos, de los cuales 53%, 33%, 20%, 13% y 6% reaccionaron con los serovares
Shermani, Canicola, Pyrogens, Pomona e Icterohaemorrhagiae respectivamente?.

En paises como Venezuela, México, Colombia y Brasil, se han realizado reportes de
seroprevalencias de 42%, 10%, 61% y 45% respectivamente. En Perq, estudios
realizados en bovinos de la Sierra sur, arroj6 una seroprevalencia de 2.6%
perteneciente al serovar Icterohaemorrhagiae®.

En el 2007, Navarrete y asociados realizaron un estudio transversal prospectiva en
Izamal, Yucatan en 204 habitantes, arrojando que el 88% fue positivo a la
observacion directa de sangre en campo oscuro de los cuales 87% y 50.5% fueron
positivos a la técnica de microaglutinacion con titulos de 1:40 y 1:80
respectivamente; siendo Hardjo el serovar prevalente3.

De acuerdo al estudio realizado por Chavarria, se presenta una alta frecuencia, en
los departamentos de Antioguia con 85,7%, seguido por Magdalena con 27,7%,
Quindio con 24,3%, Boyacd con 21,7% y Valle del Cauca con 20,6%. Dicha
distribucion se puede relacionar con factores como condiciones medioambientales,
libre convivencia con los animales, falta de acueducto y la elevada presencia de
ganaderia en estas zonas’.

Segln la investigacion realizada por Carrefio® la mayor presencia de brotes de
leptospirosis en Colombia, se presentan principalmente en la Costa Atlantica, en el
Uraba antioquefio y el Eje Cafetero; no obstante, no se encuentran registros de
carga de la enfermedad en Colombia, de acuerdo a las bases de datos de la
Sociedad Internacional de Leptospirosis (SIL) y de los Centros Colaboradores de
Referencia e Investigacion en Leptospirosis de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS).
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2. Marco tebérico

2.1 Leptospirosis

La leptospirosis es una zoonosis bacteriana, ampliamente extendida en el mundo?,
causada por especies patégenas de Leptospira sp. y adquirida principalmente por
contacto directo o indirecto con orina de mamiferos infectados, en fase
leptospirdrica (eliminaciéon de la bacteria por la orina)®. Las condiciones favorables
para el desarrollo de dicho patdgeno, se encuentran principalmente en areas
tropicales y subtropicales, sin embargo, se ha encontrado desarrollo del mismo, en
areas de clima templado™®.

La gravedad de la enfermedad, esta relacionada con el serovar infectante y las
especies afectadas!!; ademas de factores sociales y econémicos, debido a que el
desarrollo de la enfermedad trae consigo consecuencias tales como: abortos,
mortinatos, infertilidad y disminucién en la produccion lechera®?.

2.2 Agente etioldgico

El agente etiologico de la leptospirosis, es una bacteria espiroqueta, perteneciente al
orden Spirochaetales, de la familia Leptospiraceae, género Leptospira®. Son
espiroquetas fuertemente enrolladas en direccibn a las manecillas del reloj,
presentando en una o las dos extremidades, una ligera curvatura en forma de
gancho, que diferencia a las especies patdgenas, de las no patdégenas; su movilidad
estd mediada por fibrillas axiales insertadas al final del cuerpo citoplasmatico!4. Son
bacterias aerobias obligadas y producen las enzimas catalasa, oxidasa y
peroxidasa; la temperatura de crecimiento Optima es de 29 * 1°C, en medios
simples enriquecidos con vitaminas (B2 y B12 como factores de crecimiento), acidos
grasos de cadena larga, son empleados como fuente de carbono, que
posteriormente son metabolizados por B-oxidacion®®.

Leptospira sp. posee un diametro de aproximadamente 0.25 pm y su longitud oscila
entre 6-25 pm. La visualizaciéon en cortes histologicos se realiza por medio de
impregnacion de plata o por inmunoperoxidasa o inmunofluorescencial®. Segun
Levett, Leptospira sp presenta una membrana doble, comdn con otras bacterias del
orden Spirochaetales, en las que la membrana citoplasmica y la pared celular de
peptidoglicano estan fuertemente relacionadas y se encuentran envueltas por una
membrana externa. El lipopolisacarido de Leptospira sp. tiene una composicion
similar a la de otras bacterias Gram negativas, pero tiene una menor actividad
endotdxical®.
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Figura 1. Representacion esquematica de la morfologia de Leptospira sp.®

Figura 2. Micrografia electronica de Leptospira sp. Muestra forma helicoidal
caracteristica, flagelos periplasmicos y membrana external’.

De acuerdo a sus relaciones antigénicas se dividen en serovares, y se agrupan en
serogrupos®®. La especie patégena de Leptospira sp se clasifica en 17
genomospecies?® y mas de 250 serovares'®. La clasificacién del género Leptospira
sp comprende 21 especies (caracterizadas por el analisis filogenético del gen 16S
rRNA y su patogenicidad) divididas en tres: siete especies saprofitas, nueve
especies patégenas, cinco especies intermedias!4.

Tabla 1. Clasificacion del género Leptospira sp.'*

Especies saprofitas

Especies patdgenas

Especies intermedias

L. biflexa, L. interrogans, L. inadai,
L. wolbachii, L. kirschneri, L. broomii,
L. meyeri, L. borgpetersenii, L. fainei,
L. vanthielii, L. santarosai, L. wolffii
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L. terpstrae, L. noguchii, L. licerasiae.
L. yanagawae L. weillii,
L. idonii; L. alexanderi,

L. kmetyiy

L. alstoni;

2.2.1 Factores ambientales que favorecen la supervivencia de Leptospira.

La supervivencia y persistencia de Leptospira sp. en el medio ambiente, depende de
multiples factores tales como: humedad en el suelo mayor al 20%, pH en agua y
suelo de alrededor de 5.5 y 7.6, de igual manera, sobreviven a temperaturas
promedio de 4 a 40°C. Ademas, las especies patdgenas permanecen en orina que
cuenta con un pH aproximado de 7 a 8, y poseen la capacidad de metabolizar la
urea?l.

Otros factores que contribuyen a la supervivencia de Leptospira sp. en el ambiente,
estan relacionados con la motilidad que posee la bacteria, ya que con ayuda de
esta, logra evadir microambientes inhGspitos y el tropismo hacia ambientes mas
favorables?!, asi como también “facilita la prevencion de algunas condiciones
ambientales perjudiciales, como la exposicién prolongada a la luz solar’. Cabe
sefalar que otro factor que contribuye a que la bacteria no se vea afectada, es la
capacidad de resistir los cambios en la osmolalidad?..

Por otro lado para que se constituya un foco de riesgo de leptospirosis es necesario
que existan ciertos factores ambientales idéneos para la supervivencia del agente
causal en el medio. Se pueden citar factores como lo son: un alto grado de
humedad, pH neutro o ligeramente alcalino, la composicion fisicoquimica y biologica
del suelo (poblacién microbiana), asi como también temperatura elevada??.

2.3 Reservorios

Los reservorios son animales que mantienen una relacién de comensales con la
bacteria, y no sufren o sufren ligeramente la enfermedad; estos animales transfieren
la bacteria a sus crias en Utero o periodo neonatal, lo que va a favorecer la cadena
de transmision?3,

Los roedores son considerados los reservorios mas reconocidos y de mayor
importancia a nivel mundial®*, particularmente las ratas (Rattus spp), como fuente de
infeccion humana. Sin embargo, el papel como reservorio de Leptospira sp. puede
atribuirse a cualquier especie de mamifero®*, que a través de la capacidad de
formacion de biopeliculas, realiza la colonizacién de los tabulos renales, logrando
asi, eliminar el patégeno por periodos de tiempo prolongado al ambiente exterior, a
través de la orina®®.

De acuerdo a Barragan, no solo la rata actia como reservorio para Leptospira sp,
Sino que existe una extensa cantidad de animales peridomésticos, que cumplen tal
rol, como son: caballos, vacas, perros y cerdos; ademas de animales silvestres
como murciélagos, coyotes, leones marinos?!, mapaches, zariglieyas, venados de
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cola blanca e incluso ranas y caimanes?®, estos pueden considerarse como
transitorios o diseminadores persistentes de la bacteria?’.

En Francia y Europa Occidental, se reportan otras especies de vida silvestre, que
podrian actuar como reservorios de la enfermedad en humanos, como el: coypu
(Myocastor coypus), erizo (Erinaceus europaeus), rata almizclera (Ondatra
zibethicus) y comadreja (Mustela nivalis)?2.

2.4 Tipos de hospederos

En el caso especifico de la leptospirosis se describen los hospederos de
mantenimiento y hospederos accidentales.

2.4.1 Hospedero de mantenimiento

En la cadena epidemiologica de la leptospirosis se pueden identificar hospederos
definitivos y hospederos de mantenimiento. Estos ultimos se definen como las
especies de animales donde la enfermedad se transmite de individuo a individuo por
contacto directo, y su distribucion es endémica®.

Es importante mencionar que, los animales pueden ser hospederos de
mantenimiento para ciertos serovares en los cuales la infeccion, puede causar
enfermedad severa o fatal. En este tipo de hospederos, la infeccion se puede
adquirir en una edad temprana y la prevalencia de excrecién de la bacteria en orina
aumenta con la edad. Los hospederos de mayor relevancia son los pequefios
mamiferos silvestres, como roedores que son los encargados de transmitir la
infeccion a animales domésticos y el hombre; asi como otras especies como la
Zariguieya y murcielago hematéfago.

Los roedores que se encuentran en una etapa crénica de la enfermedad son el
principal reservorio de la leptospirosis para posteriormente transmitir la infeccién a
pacientes humanos, que desarrollaran procesos agudos de la enfermedad®°.

2.4.2 Hospedero accidental

Los mamiferos, entre ellos el hombre, son potencialmente hospederos accidentales
de Leptospira sp., dependiendo de factores relacionados con caracteristicas
exclusivas de las especies, condiciones ambientales y susceptibilidad a la infeccion;
adquieren la infeccion por contacto indirecto con orina de animales infectados
presente en el ambiente3!. En animales, la transmisién es intraespecie y eventual, el
curso de la leptospiruria se extiende por semanas y se detecta una baja proporcion
de animales seropositivos®?.

Los hospederos accidentales como el hombre se infectan por contaminacién
ambiental con orina de animales infectados, esto puede presentarse por la ingestion
de alimentos contaminados, o por contacto de mucosas y piel (contacto indirecto)?.

2.5 Mecanismo de transmision
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La transmisién de la enfermedad se da por contacto directo e indirecto; la primera
hace referencia a la transmision a través de fluidos corporales y la orina de animales
infectados®?® de caninos, porcinos y bovinos3*; ocasionalmente se produce por la
mordedura de roedores. La transmision indirecta ocurre por exposicion a agua o
suelo contaminado con el patdgeno, que ha sido excretado al medio ambiente por
hospederos infectados®?; esta Ultima se conoce como la ruta mas comin de
transmision a humanos y animales domésticos'’, por actividades como pescar o
nadar, o durante actividades recreativas®*. Después de entrar en contacto,
Leptospira sp. puede penetrar por la piel a través de la mucosa expuesta o heridas
en la piel?® para luego diseminarse hematégenamente, de esta forma causa, una
variedad de sintomas clinicos, desde fiebre leve hasta el sindrome ictérico de Weil y
hemorragia pulmonar®.

Factores ambientales tales como: altas tasas de precipitacion pluviométrica,
desastres naturales, inundaciones, expansion urbana no controlada; intensifican la
transmision de la enfermedad!’; del mismo modo, la progresién clinica esta
relacionada con las caracteristicas de virulencia de la cepa infectante, por el estado
inmunitario del hospedero y los factores de susceptibilidad inherentes; y por el
tamarfio del inéculo de Leptospira sp.3®

2.6 Periodo de incubacién

La fase de incubacion dada desde el momento de la exposicion hasta la aparicion
de los sintomas es de 2 a 26 dias®’ con un promedio de 12 dias y la presentacion
clinica es generalmente bifasica3®.

El cuadro bifasico se caracteriza por:

La primera fase (etapa 1 en serologia) se denomina leptospirémica o septicémica, la
cual es aguda y tiene un tiempo de duracion de aproximadamente una semana. En
esta etapa se puede aislar el microorganismo en suero sanguineo o en liquido
cefalorraquideo (LCR)®°.

La segunda fase (etapa 2 en serologia) denominada leptospirarica o inmune, esta
fase se caracteriza por la produccion de anticuerpos especificos, excrecion de
abundantes microorganismos en orina y una baja cantidad de Leptospira sp. en
sangre Yy liquido cefalorraquideo. La duracion de esta fase puede variar de meses
hasta afios. La mayoria de las complicaciones por leptospirosis se asocia con la
localizacion de Leptospira sp, se encuentra dentro de los tejidos durante la fase
inmune, por lo tanto, ocurren dentro de la segunda semana después de la
infeccion®.
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Figura 3. Leptospirosis; diferentes estadios de la enfermedad*°.

2.7 Respuesta inmune

La respuesta inmune que se genera luego de la exposicion a Leptospira sp.,
principalmente es de tipo humoral*!, encargada de la resistencia a la infeccién. La
produccién de anticuerpos de tipo IgM e IgG, es desencadenada por los antigenos
del lipopolisacéarido (LPS), que se unen de manera especifica contra los epitopes de
la cadena lateral del LPS de la envoltura externa®’. Posteriormente, dada la
opsonizacién y fagocitosis, Leptospira sp. es eliminada de la circulacién, a través del
sistema reticuloendotelial*?.

2.7.1 Respuesta inmune innata

La respuesta inmune innata es la primera linea de defensa del hospedero contra
cualquier agente extrafio. El sistema de complemento juega un rol importante en la
respuesta innata, y la activacién de la via alterna es esencial durante las primeras
horas de una infeccion. Sin embargo, este mecanismo no es del todo eficaz para la
infeccion por Leptospira sp.*®

Los receptores TLR son proteinas que reconocen ciertos patrones en la superficie
de diversos microorganismos y se expresan en diferentes tipos celulares, entre
ellos, macrofagos y neutroéfilos. Leptospira sp. es un microorganismo particular, ya
gue expresa LPS en su superficie celular. Por otro lado, espiroquetas como Borrelia
y Treponema gue son especies estrictamente parasitarias, carecen de él*.

Adicionalmente el LPS de Leptospira sp. posee un lipido A que esta anclado a la

membrana bacteriana, y es el componente responsable de la actividad téxica del
LPS y sus funciones. Asi mismo, es reconocido por los heterodimeros TLR2/TLR144.
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La respuesta inmune innata, cumple la funciéon de proteger al hospedero a través del
reconocimiento, el reclutamiento de células inmunitarias en los sitios infectados y la
activacion de la respuesta inmunitaria adaptativa®®; esta dirigida por los TLR2 y
TLR44, este ultimo, mediado por el lipopolisacarido de la membrana externa de la
bacteria®®.

En varios estudios in vitro se ha demostrado que la fagocitosis de Leptospira sp. por
parte de neutrofilos y macrofagos Unicamente sera efectiva si el patdgeno es
opsonizado por anticuerpos IgG especificos, de no ser asi la fagocitosis es minima o
inexistente*®, Como generalmente las infecciones se producen en individuos no
inmunes, la fagocitosis no es util para la eliminacion de la bacteria. No obstante,
como ya ha sido mencionado, algunas especies saprofitas son susceptibles a los
componentes de los granulos primarios, los péptidos cationicos y el peréxido de
hidrogeno que son liberados por las células granulociticas bajo una estimulacion®’.

2.7.2 Respuesta inmune adquirida

Leptospira sp. al ser un patdgeno extracelular desencadena una respuesta inmune
adquirida dependiente de la produccién de anticuerpos. La infeccién por dicha
bacteria, produce una respuesta humoral mediada por Inmunoglobulinas (Ig) IgG e
IgM que son especificas para los serovares. La produccion de inmunoglobulina de
tipo IgG al ser poco constante durante el transcurso de la infeccion, dificulta su
debida identificacién, sin embargo, la respuesta humoral puede ser detectada
mediante el método de microaglutinacion o MAT a partir de los 5 a 7 dias post
infeccion. En la leptospirosis, la mayoria de anticuerpos producidos estan dirigidos
contra el LPS leptospiral, que es el antigeno mas destacado; asi como otros
antigenos importantes como las lipoproteinas.

Los linfocitos B realizan un papel importante en la eliminacién de Leptospira sp. en
el huésped; un mecanismo que depende de los receptores TLR2 y TLR4. Por un
lado en circulacion se produce IgM dependiente de TLR4, en el higado se produce
interferon gamma dependiente de TLR2. Se ha podido demostrar que Leptospira sp.
activa células parenquimales del rifién y linfocitos T para producir sintasa inducible
de oxido nitrico e interferon gamma, lo cual genera una inflamacién que es
necesaria para atraer leucocitos y eliminar la bacteria®®.

Leptospira sp. ha desarrollado varios mecanismos de evasion a la respuesta
inmune, que le han permitido llegar a varios tejidos de 6rganos como el higado, el
bazo, los pulmones, los rifiones, para lograr colonizarlos®°.

2.8 Fisiopatologia de la enfermedad

La leptospirosis es una enfermedad sistémica similar en todas las especies, ingresa
a través de las membranas mucosas, piel dafada®!, consumo de alimentos
contaminados o el agua; posteriormente, pasa al torrente sanguineo, causando
septicemia tbxica, para luego propagarse a 6rganos como pulmones, higado y
rifones®. La gravedad de la enfermedad esta relacionada con los diferentes
factores de virulencia de la bacteria, el tamafio de inéculo y el tipo de respuesta
inmune del hospedero®3.

22



Tras el ingreso de la bacteria, esta se difunde a partir del sitio para pasar al torrente
sanguineo multiplicandose alli, asi como en el parénquima hepético durante el
periodo de incubacion, lo que provoca pirexia, eliminacion del patégeno en la leche,
dafio funcional de érganos como higado o bazo especialmente en animales jovenes
y anorexia®*.

Luego de la aparicion de anticuerpos especificos, junto a la accién del
complemento, la bacteria desaparece del torrente sanguineo, pero se localiza en
diferentes 6rganos como la camara anterior del ojo, las meninges, el rifion, y el Utero
gravido, generando abortos®*.

Los factores de virulencia de Leptospira sp., juegan un papel fundamental en el
desarrollo de la patogénesis para adaptarse al entorno del hospedero; dentro de
estos factores se encuentran: lipopolisacarido LPS (membrana externa), proteinas
de la membrana externa (OMP) como las lipoproteinas, las hemolisinas, las OmpA
similares a Loa22, las proteinas leptospirales de inmunoglobulina (Lig), las
esfingomielinasas y moléculas de adhesion®3.

La fase de leptospiremia coincide con los signos de la enfermedad aguda, que
puede asociarse a determinados factores de patogenicidad, como las hemolisinas y
lipasas, que son toxinas producidas a partir de proteinas y lipidos que pueden lisar
la membrana celular de los eritrocitos y conllevar a anemia*!. Ademas, otro signo
gue se puede presentar en esta fase, es la inflamacién en la mama (mastitis)®.

Ademas de los factores anteriormente mencionados, el aumento en la expresion de
LigA y LigB, se presenta por exposicion a la osmolaridad fisiologica, que facilitan la
interaccidén de estas, con las proteinas de matriz extracelular, como el colageno | y
IV, la laminina, la fibronectica y el fibrinbgeno que pueden participar en la
colonizacién y diseminacion de la bacteria®s.

De esta manera, se ve facilitada la colonizacion de los tabulos renales (debido a la
produccion de ureasa); seguido de multiplicacién en la luz de los tubulos renales
contorneados, caracterizada por nefritis, provocada por el dafio capilar y la
produccién de determinadas endotoxinas (catalasa, hialuronidasa) y hemolisinas
(esfingomielinasas), que conducen a nefrosis hemoglobindrica, dada por la
agregacion intravascular de hemoglobina y también por la presencia de
mononucleares infiltrados como reaccién autoinmune®“.

2.9 Manifestaciones clinicas

En el ganado bovino la enfermedad puede cursar con variables cuadros clinicos
desde agudos, hiperagudos con fiebre, hematuria, hemoglobinuria, meningitis e
incluso mortalidad, hasta cronicos que incluye el aborto, pudiendo aparecer
mortinatos, nacimiento de animales prematuros y débiles, e infertilidad*, estos
signos se asocian con la infeccién por serovar Hardjo, siendo causante de la
mayoria de infecciones en esta especie (ya sea subtipo Hardjo bovis o Hardjo
prajitno), y en un menor porcentaje causado por los serovares Pomona y
Grippotyphosa. Muchas infecciones son subclinicas, particularmente en animales no
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prefiados, y se detectan principalmente por la presencia de anticuerpos circulantes.
La patogenia no esta clara, pero probablemente esté relacionada con la localizacion
persistente de la bacteria en los Uteros y oviductos de bovinos infectados?!’.

La enfermedad en humanos presenta una serie de manifestaciones clinicas
extremadamente variables; puede ir desde una infeccién subclinica hasta una
insuficiencia multiorganica grave®’. En cuanto a los signos comunes, que
generalmente se presentan, son: fiebre (normalmente de 39°C)>, inyeccién
conjuntival, ictericia, sensibilidad muscular®® (principalmente en las areas lumbares y
pantorrillas)®®, sintomas abdominales, cefalea, proteinuria y hepatomegalia.

En cuanto a los signos que se presentan con menor frecuencia, se encuentran
esplenomegalia, signos hemorragicos y tos®®; estos pueden progresar en pacientes
severos y conllevar a insuficiencias organicas multisistémicas, insuficiencia renal
oligrica y complicaciones hemorragicas®’.

Otra de las complicaciones, no menos importante, es la leptospirosis ocular que se
presenta semanas, meses U ocasionalmente afios después de la etapa aguda®®,
generando uveitis aguda en la fase inmune de la enfermedad. Este tipo de
leptospirosis puede ser recurrente o cronica y conducir a la formacion de cataratas y
glaucoma®®.

2.10 Diagnéstico

El diagndstico de leptospirosis por laboratorio es de caracter obligatorio, debido a la
inespecificidad en el cuadro clinico de la enfermedad, e incluso similar al de otras
patologias. Las diversas herramientas para el diagnéstico de la enfermedad, son las
siguientes:

2.10.1 Hallazgos generales de laboratorio clinico

De acuerdo a publicaciones realizadas, “el analisis de orina muestra proteinuria,
piuria, hematuria microscopica, cilindros hialinos y granulares”; las pruebas de
funcion renal generalmente se alteran segun lo indicado por la creatinina en plasma
elevada y el frotis de sangre periférica muestra leucocitosis periférica con
desplazamiento hacia la izquierda y trombocitopenia®®.

2.10.2 Microscopia

Principalmente til en la deteccién de la bacteria en fluidos corporales y para la
verificacion de crecimiento de cultivos®®. Se pueden describir tres tipos, como lo son:
microscopia de campo oscuro, tinciones histoquimicas e inmunotincion.

En la microscopia de campo oscuro, Leptospira sp. se puede observar como una
estructura brillante, delgada y altamente movil; sin embargo, presenta como
desventaja que requiere una concentracion de 10* leptospiras/ml para poder realizar
visualizacion; ademas de existir una mayor probabilidad de falsos positivos vy
negativos. La principal tincibn empleada para histoquimica, es la de Warthin-
Starry®8,
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La inmunotincion se emplea principalmente, para encontrar Leptospira sp. en
material donde puede llegar a ser escaso; se utiliza un anticuerpo primario, contra el
serovar objeto de estudio®®.

2.10.3 Serologia

De acuerdo a Levett!'®, la mayoria de los casos de leptospirosis se diagnostican por
serologia. En estos, se encuentran la prueba de aglutinacion microscopica y ensayo
inmunoabsorbente unido a enzimas (ELISA).

2.10.3.1 Prueba de aglutinacion microscopica (MAT)

Considerado prueba de referencia, es un ensayo sensible, empleado como un
diagndstico indirecto que detecta anticuerpos especificos contra Leptospira sp.18; en
este se deberia incluir serovares representativos de todos los serogrupos y todos los
serovares comunes localmente??. Presenta como desventajas, la baja sensibilidad
en la fase temprana de la enfermedad y un alto grado de reaccién cruzada entre los
diferentes serogrupos®®.

Segun el Instituto Colombiano Agropecuario (ICA), los titulos que tienen significado
serologico generalmente son mayores de 1:800. Para realizar una adecuada
interpretacion se requiere la historia de vacunacion; en este caso, los titulos pueden
variar entre 1:400- 1:800%°.

2.10.3.2 Ensayo inmunoabsorbente unido a enzimas (ELISA)

Se basa en la deteccién de anticuerpos de tipo IgM durante la fase aguda de la
enfermedad. Como desventaja se puede nombrar la probable existencia de falsos
positivos®8,

2.10.4 Cultivo

El medio utilizado para tal fin, es el EMJH (Ellinghausen, McCullough, Johnson,
Harris), el cual contiene Tween 80 (fuente de carbono y energia) y albumina de
suero bovino; en caso de aislamiento a partir de muestras contaminadas, se agrega
al medio antibiéticos como: rifampicina, neomicina y actidiona®®. La desventaja de
este método, es que para el crecimiento de esta bacteria se requiere
aproximadamente de 13 a 26 semanas®’, debido a que el tiempo de replicacion de
Leptospira es largo (6 a 8 horas, 0 mas)>®8.

2.10.5 Métodos moleculares

Mediante la PCR se detecta el ADN leptospiral en el material objeto de estudio,
ademas de permitir un diagnostico rapido y directo, en etapas tempranas y
convalecientes de la infeccion. Otro tipo de método molecular es PCR/RFLP, por la
cual se realiza la amplificacion del gen de ARN ribosomal 16S. Sin embargo, su
desventaja es que no permite identificar el serovar infectante®8,

Existen otros métodos moleculares relativamente innovadores, los cuales son:
métodos de amplificacion isotérmica de la amplificacion basada en la secuencia de
acido nucleico y la amplificacion isotérmica mediada por bucle, asi como el analisis
de fusion de alta resolucion (HRM)®.
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2.10.6 Diagnéstico diferencial

La leptospirosis, es una enfermedad que presenta un cuadro clinico similar al de
otras patologias, razén por la cual, dificilmente se logra diferenciar clinicamente de
otras causas de enfermedades febriles agudas o sus complicaciones graves. Debido
a lo anterior, el diagnostico puede retrasarse o perderse.

Esta patologia debe distinguir de enfermedades en el ganado bovino que presenten:
hemoglobinuria, aborto y disminucion de la produccién de leche (cursando con
mastitis). El diagndstico de la forma hemolitica logra desorientarse con otras
patologias que cursan con hemodlisis, hematuria, hemoglobinuria y dafio
hepatorrenal, como: Infecciones por Clostridium, envenenamiento por cobre y
hemoglobinuria en el puerperio®; otras patologias que provocan abortos en el
ganado, y se logran diferenciar del causado por leptospirosis Unicamente por
pruebas de laboratorio, por lo tanto pueden considerarse como diagndstico
diferencial son: brucelosis, Neospora caninum, diarrea viral bovina (VDVB),
Salmonella spp, Bacillus licheniformis y Campylobacter; dentro de los diagndsticos
diferenciales relacionados con bajas en la produccion de leche se encuentran:
cambios repentinos en el régimen de alimentacion, diarrea viral bovina (DVB),
parasitosis pulmonares, rinotraqueitis infecciosa bovina (IBR), virus sincitial
respiratorio bovino (BRSV), influenza A y salmonelosis®2.

2.11 Tratamiento

De acuerdo a la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS)®’, el tratamiento de
eleccion para la leptospirosis, se basa principalmente en la administracion de
antibidticos y terapia de apoyo®®, independientemente de la etapa o la gravedad de
la enfermedad®3; no obstante, la eficacia de diferentes antibiéticos es incierta debido
a la escasez de ensayos clinicos®?.

En humanos, es recomendable como primera eleccién, la penicilina G por via
intravenosa para tratamiento en nifilos; en casos de leptospirosis grave, el
tratamiento antibiotico estd basado en el uso de: ceftriaxone, cefotaxima o
doxiclina®; en este caso, es importante dimensionar la posible presentacién de la
reaccion de Jarisch-Herxheimer y busqueda de tratamiento.

De acuerdo a Romero et al®® “Pacientes con dafio renal agudo deben recibir una
dieta baja en proteinas y alta en carbohidratos y un apropiado manejo con fluidos,
dependiendo del grado de deshidratacion e hipotension”. En el caso de pacientes
con leptospirosis, y que presenten como signo principal la miocarditis, se manejaran
con terapias cardioldgicas especificas.

El tratamiento en animales, esta basado en antibiéticos del grupo de los
betalactamicos, en el que se encuentra la Penicilina G, y en el grupo de las
tetraciclinas, se informa la Doxiciclina®3; esta Gltima, mostré la supresién en la
expresion de citoquinas inflamatorias, en un estudio en el que se emple6 modelos
experimentales de animales®. Por tal razén, se considera a la doxiciclina, no solo
como un antibacteriano, sino como antiinflamatorio en casos de leptospirosis®®.
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Tabla 2. Tratamiento de leptospirosis segln su presentacion clinica“.

Presentacion clinica | Antibiético/Dosis

Forma aguda Sulfato de dihidroestreptomicina: dosis de 25 mg/Kg de
peso corporal una vez al dia por 3 a 4 dias.

Forma subaguda Sulfato de dihidroestreptomicina: dosis de 25 mg/Kg de
peso corporal un solo tratamiento por via intramuscular

Hembras gue | Sulfato de dihidroestreptomicina: dosis de 25 a 30 mg/Kg de
presentaron aborto, | peso corporal una o dos veces al dia por 3 dias y
machos infectados | vacunacion.

y terneros débiles.

Neonatos débiles, | Sulfato de dihidroestreptomicina: dosis de 25 a 30 mg/Kg de
bajos de peso o |peso corporal una o dos veces al dia por 3 dias, ademas
prematuros terapia de soporte con soluciones electroliticas, vitaminas
del complejo B.

2.11.1 Inmunoprofilaxis

Las vacunas clasicas han estado disponibles por mas de 100 afios, usandose para
animales de compafiia y de granja, y tan soélo algunos paises la han aprobado para
los humanos, debido a efectos secundarios producidos, falta de reaccion cruzada y
a la baja respuesta inmunolégica de la misma®®.

La vacunacidén realizada con bacterinas, que son suspensiones bacterianas
polivalentes completas, estan compuestas por los serovares mas frecuentes en
determinados regiones o paises®’. Sin embargo, un tema altamente cuestionable es
la baja capacidad para inducir respuesta inmune en los rebafios, debido a que rara
vez, la vacuna se produce con la cepa que afecta a los mismos. La vacuna
disponible para el ganado, incluye hasta ocho serovares, dentro de los cuales se
encuentran: Hardjo, Icterohaemorrhagiae, Canicola, Grippotyphosa y Wolfii®,

La vacuna viva, es aquella producida por la atenuacion de un organismo patégeno,
gue conserva la capacidad de replicacion y de inducir una respuesta inmune sin
producir la enfermedad. El tipo de respuesta inmunitaria que produce es de tipo
celular y humoral; ademas, de que generan proteccion de por vida®.

La vacuna prometedora que busca superar las limitaciones de las vacunas
tradicionales, consiste en una vacuna recombinante. De esta, se han evaluado
diferentes vacunas basadas en la porina OmpLl y la lipoproteina LipL41, sin
embargo, no esta claro si logran inducir inmunidad cruzada contra la leptospirosis®®.

2.12 Epidemiologia de la leptospirosis

La leptospirosis es considerada una enfermedad zoondtica reemergente, debido al
aumento en la incidencia a nivel mundial’®. De este modo, la epidemiologia de la
leptospirosis bovina es compleja debido a los multiples factores ambientales que
favorecen la presentacion de la enfermedad, dificultan la extrapolacion entre paises
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y obliga el estudio individualizado en regiones determinadas; en la presentacion
influyen factores segun nichos geograficos, estaciones y condiciones climaticas’*.

La prevalencia de Leptospira sp no se conoce con exactitud en las industrias
pecuarias de todos los paises tropicales y subtropicales. Sin embargo, se han
reportado seroprevalencias de 42, 10, 61y 15% en Venezuela, México, Colombia y
Brasil, respectivamente. En Estados Unidos, se reportan prevalencias entre un 35-
50%. Los principales serovares causantes de la enfermedad reportados en bovinos,
son: hardjo, icterohaemorrhagiae, pomona, canicola. Sin embargo, el serovar hardjo
es mas prevalente en la Region Caribe, Piedemonte llanero, seguido de la region
Andina’?,

2.13 One health

El concepto una salud (One health) reconoce que la salud humana esta relacionada
con la salud de los animales y del medio ambiente. Los centros de control y
prevencion de enfermedades a nivel global, utilizan el enfoque de One Health para
monitorear y controlar las amenazas a la salud publica y reconocer como las
enfermedades se propagan entre las personas, los animales y el medio ambiente’3.

Las areas de trabajo en las que el enfoque de One Health es relevante incluyen el
control de las zoonosis (enfermedades que puede propagarse entre los animales y
los humanos), la seguridad alimentaria y la discusion contra la resistencia a los
antibiéticos’4.

Muchos de los mismos microorganismos infectan a animales y humanos, ya que
comparten los ecosistemas en los que habitan. Los esfuerzos y prevenciones de un
solo sector no pueden evitar el desarrollo de la enfermedad. Por ejemplo, la
leptospirosis en humanos se previene de manera efectiva sélo atacando la fuente
animal y los factores medioambientales propicios para su desarrollo y
mantenimiento.

La OMS trabaja en estrecha colaboracion con la Organizacion de las Naciones
Unidas para la Agricultura y la Alimentacién (FAO) y la Organizaciéon Mundial de
Sanidad Animal (OIE) para promover respuestas multisectoriales a los riesgos de
las zoonosis, los peligros para la inocuidad de los alimentos y otras amenazas para
la salud publica en el @ambito humano, interfaz animal-ecosistema y proporcionar
orientaciéon sobre cémo reducir los riesgos’.
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Figura 4. Relacion humano, ambiente, animal para Leptospira sp.

La presentacion de la leptospirosis en humanos incluye exposicidbn ocupacional y
recreativa, como es el caso de los agricultores, trabajadores de alcantarillados y
veterinarios. Afecta principalmente a poblaciones rurales donde el acceso a los
servicios de salud es limitado o el diagndstico de la misma es erréneo, dado por el
cuadro clinico inespecifico y la falta de conocimiento y actualizacion por parte del
personal de salud. Ademas de otros factores que incluyen, la baja conciencia por
parte de la poblacion, de los riesgos a los que se ven expuestos’®.

Otro de los factores asociados, son las condiciones socioeconomicas,
especialmente la leptospirosis afecta a poblaciones de bajos recursos, donde la
propagacion de roedores o animales silvestres es alta. En el caso de roedores, una
de las medidas para el control de estos, es la desratizacion, esto con el fin de
disminuir aquellas fuentes de infeccion; se postula como una medida de gran
impacto e importancia. Por otro lado, el control de los animales silvestres como
hospederos de Leptospira sp, se podria tornar un tanto dificil; ya que no existe una
manera de tener control sobre estos; para ello, una estrategia de gran importancia,
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es la implementacion de la vacunacion en Colombia, tanto para humanos como
animales, de manera obligatoria.

Sin embargo, no solo los roedores y animales silvestres hacen parte de los factores
de riesgo para la transmision, puesto que es bien sabido, que la transmisién de la
enfermedad entre especies, constituye un pilar en la cadena de transmisién, como
es el caso de los perros y cerdos’.

En cuanto a factores de riesgo ambiental, se encuentran periodos de lluvias que
conllevan a inundaciones o0 desastres naturales, factores que involucran la
proliferacion de la bacteria, ya que proporciona la temperatura y grado de humedad
ideal para el desarrollo de esta. En general, Colombia presenta todos los pisos
térmicos, que de una u otra manera, constituyen un riesgo para la presencia de la
enfermedad.

2.14 Prevencién y control

La prevencién y control de la leptospirosis se basa en estrategias que incluyan
principalmente el conocimiento de la epidemiologia y los mecanismos de
transmision’®; de modo que se puedan implementar e incluir campafias de
sensibilizacion y educacién, dirigidas a grupos de riesgo especificos, asi como
también, lograr realizar cambios y mejoras en el saneamiento e higiene’”.

El punto crucial de la prevencion, estd relacionado con los mecanismos de
transmision, ya que en estos, existen medidas oportunas a tener en cuenta, con el
fin de evitar la propagacion de la enfermedad; en estos se incluyen: eliminacion del
reservorio (roedores), que son acciones encaminadas a la desratizacién, vacunacion
y tratamiento de animales domésticos; evitar la contaminacion de medios
infectantes, que incluye medidas como: vertimiento sanitario de la excreta animal,
drenaje de charcos y proteccién fisica de fuentes de agua y alimentos; evitar el
contagio humano con los medios contaminados, relacionada con la prohibicién
sanitaria e ingesta de carnes y productos derivados de animales portadores o
enfermos, asi como la desinfeccién de frutas y verduras’®.

Cabe mencionar la importancia que juega el diagnostico oportuno y eficaz de la
enfermedad’®, asi como la inmunizacion de animales de compaiiia y de individuos
gque se encuentran en riesgo permanente de contraer la enfermedad, como:
criadores de animales, agricultores, pescadores, trabajadores de alcantarillados,
mineros y jardineros’@.

2.15 Normatividad

2.15.1 En humanos

De acuerdo al Instituto Nacional de Salud, en el protocolo de vigilancia en salud
publica (LEPTOSPIROSIS), version 03 (29/12/2017), se menciona que de acuerdo
con la normatividad vigente, el decreto 2257 de 1986, en su articulo 28, compilado
en el decreto Unico de salud 780 de 2016 en su articulo 2.8.5.2.14, se establece que
la leptospirosis debe notificarse por periodos epidemiologicos, teniendo en cuenta
gue Colombia es una zona tropical esta enfermedad es endémica en ciertas
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regiones del pais y es necesario mantener un sistema de vigilancia epidemiologica
gue permita conocer la circulaciéon de Leptospira sp. en Colombia, analizar si hay
aumento de los casos para predecir brotes y generar estrategias intersectoriales de
prevencion y control’®.

Ademas en dicho protocolo se menciona que “el marco del plan decenal de salud
publica 2012-2021 se busca reduccibn de la carga de las enfermedades
transmitidas por animales vertebrados como lo es leptospirosis, asi mismo los
objetivos de desarrollo busca poner fin a la pobreza en todas sus formas en todo el
mundo, estrategia que reduciria en parte la carga de esta enfermedad”’®.

En general, en el decreto nimero 2257 de 1986 (Juliol6), se reglamentan
Parcialmente los Titulos VII y XI de la Ley 09 de 1979, en cuanto a investigacion,
Prevencion y Control de la Zoonosis. En su articulo 27 nombran las variables
epidemioldgicas para notificar los casos de zoonosis. En el articulo 28 se mencionan
las zoonosis que deben notificarse por periodos epidemiolégicos; en este ultimo, el
paragrafo 1, trata acerca de que: “Las zoonosis indicadas en el presente articulo
gue llegaren a presentarse en el hombre, se notificaran utilizando el formulario de
enfermedades transmisibles de notificacion obligatoria, programada por el Ministerio
de Salud. Las que presenten en animales se notificaran por los medios establecidos
por el Instituto Colombiano Agropecuario”°.

El decreto 1477 de 2015 (5 agosto), por la cual se expide la tabla de enfermedades
laborales, que tendran doble entrada8::

I. Agentes de riesgo, para facilitar la prevencién de enfermedades en las
actividades laborales®!.

. Grupos de enfermedades, para determinar el diagnéstico médico en los
trabajadores afectados®.

En la seccion 1, denominada agentes etiolégicos y factores de riesgo ocupacional a
tener en cuenta para la prevencion de las enfermedades laborales, se menciona la
leptospirosis dentro del grupo de AGENTES BIOLOGICOS, incluidos dentro del
grupo “microorganismos y parasitos infecciosos vivos y sus productos téxicos”,
asociado a las actividades agricolas, pecuarias, silvicultura, caza, veterinaria y
curtiembres®?.

En la seccion 2, denominada GRUPO DE ENFERMEDADES PARA DETERMINAR
EL DIAGNOSTICO MEDICO, en la parte B (ENFERMEDADES CLASIFICADAS
POR GRUPOS O CATEGORIAS), se menciona la leptospirosis como enfermedad
asociada a Trabajadores de drenajes y alcantarillado, granjeros, veterinarios,
trabajadores de mataderos, trabajadores agricolas, cuidadores y manipuladores de
animales, lefladores, mineros, personal de deslanado, pescadores y recolectores de
basura®’.

2.15.2 En animales

En la 722 sesion general donde participé el Comité Internacional (Organizacion
Mundial de Sanidad Animal (OIE)) y Comisiones regionales, llevada a cabo durante
los dias 23 a 28 de mayo de 2004 en Paris, se determiné la necesidad de actualizar
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el Cddigo Terrestre de su ultima versidn del afio 2003, adoptando cambios
enmarcados en diferentes resoluciones, destacando la RESOLUCION N° XXVII.
Enmiendas al Cadigo Sanitario para los Animales Terrestres, donde se concluy6 en
el punto 1.8 Suprimir los articulos del Capitulo 2.2.4 (LEPTOSPIROSIS) y conservar
el titulo; durante este encuentro, la Sede de la OIE asumio la responsabilidad de
elaborar una lista Unica de enfermedades de declaracion obligatoria para animales
terrestres y acuaticos, buscando sustituir a las antiguas Listas A y B, en esta Ultima
se encontraba incluida la leptospirosis; la transformacion de dichas listas se baso6 en
en un conjunto de criterios, aprobados por las entidades participantes, para la
clasificacion de enfermedades con riesgo especifico, y asi mismo determinar su
grado de importancia en el comercio internacional®?.

Durante el transcurso del afio 2004, se dio a conocer el primer volumen del Manual
de las pruebas de diagnostico y las vacunas para los animales terrestres
(mamiferos, aves y abejas), en su Capitulo 2.2.4. LEPTOSPIROSIS, se mencionan
las diferentes técnicas de diagndstico para identificacion del agente en érganos y
fluidos corporales; tales como cultivos y pruebas seroldgicas (prueba de aglutinacion
microscoépica (MAT), enzimoinmunoensayo (ELISA)); las vacunas también son un
punto importante a tratar en el capitulo, su produccion, control de calidad e
implementacion®s.

En 2005 se dispuso un Grupo Ad hoc el cual propuso una nueva lista de
enfermedades de declaracion obligatoria que reunian los criterios de inclusion, la
cual entro6 en vigor en 2006, donde aun se encontraba leptospirosis.

Para el afio 2006 en la Decimoquinta edicién del Cédigo Sanitario para los Animales
Terrestres, el Capitulo 2.2 Enfermedades comunes a varia especies, menciona la
enfermedad en el Capitulo 2.2.4 LEPTOSPIROSIS, indicando que se encuentra
“‘Actualmente en estudio”. Sin embargo, en este mismo documento en el Anexo
3.3.5.Clasificacibn de Enfermedades y Agentes Patdgenos por la Sociedad
Internacional de Transferencia de Embriones, se realiz6 una agruparon en 4
categorias, en su Articulo 3.3.5.5. se describe la Categoria 4, la cual agrupa
enfermedades o0 agentes patdégenos sobre los que se han realizado o estan
realizando investigaciones que indican®*:

A) No se pueden sacar conclusiones sobre su nivel de riesgo de transmisiong.

B) Su riesgo de transmision por transferencia de embriones podria no ser
insignificante aunque los embriones sean manipulados correctamente entre
su recoleccion y su transferencia, conforme a lo recomendado en el Manual
de la Sociedad Internacional de Tecnologia de Embriones (IETS)8*.

Entre las cuales se mencionan dos especie, del género de interés: Leptospira
borgpetersenii serovar Hardjo bovis (bovinos) y Leptospira sp. (Suidos).

Para el afo 2018, la lista incluia 117 enfermedades animales, infecciones e
infestaciones, en la cual no se encuentra incluida la leptospirosis; en este mismo
afio el Manual terrestre de la OIE, en su Capitulo 3.1.12 LEPTOSPIROSIS, se
nombran técnicas de diagndstico para la identificacion del agente, convencionales
como aislamiento, MAT (control de calidad, interpretacion y limitaciones) y ELISA,;
otras mas actualizadas y estandarizadas, como métodos de deteccion de acidos
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nucleicos, basadas en la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR), y la
identificacion de las cepas; la vacunacion es un tema importante en este capitulo, se
mencionan las caracteristicas de indculos, métodos de fabricacion, requisitos para
autorizacién/registro/licencia®.

3. Objetivos

3.1 Objetivo general

e Establecer la seropositividad de leptospirosis bovina en muestras obtenidas
de 25 departamentos y la capital de Colombia, entre los afios 2014 a 2018 y
su importancia en salud publica de acuerdo al contexto nacional.

3.2 Objetivos especificos

e Determinar la seropositividad de Leptospira sp., de muestras obtenidas de 25
departamentos y la capital de Colombia, en el periodo de tiempo establecido.

e Identificar la distribucién de los casos positivos y los serovares circulantes
mas frecuentes en el ganado bovino.

e |dentificar los serovares méas frecuentes asociados a variables como raza,
sexo y edad.
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4. Diseflo metodoldgico

4.1 Tipo de estudio

Estudio descriptivo de corte transversal, basado en el analisis de base de datos
generada a partir de resultados obtenidos por el Laboratorio Clinico Veterinario
Zoolab S.A.S.

4.2 Poblacién

7344 resultados MAT (Microaglutinacion) de bovinos (hembras y machos) de varias
regiones del territorio Colombiano, procesadas en el Laboratorio Clinico Veterinario
Zoolab S.A.S durante los afios 2014 a 2018, mediante diagndstico a través de la
técnica de Microaglutinacion (MAT).

4.3 Muestra

1322 resultados MAT positivos, que cumplieron con los criterios de inclusion con los
gue se procedio a elaborar base de datos.

Con el fin de determinar si el tamafio de la muestra (n) era representativa, se tuvo
en cuenta el censo ganadero por afio, que para el 2014 la poblacién bovina fue de:
22°593.283, para el afio 2015 fue de 22°500.000 animales aproximadamente; para
el afio 2016 la poblacion bovina estaba constituida por 22°689.420 animales; para el
ano 2017 la poblaciéon bovina estaba constituida por 23'475.022 animales y
finalmente, para el afio 2018 la poblacion bovina estaba constituida por 26'413.227
animales. Posteriormente mediante el programa cademoline®, se calculé que el
tamano de la muestra es de aproximadamente n=385 para cada afio, criterio que se
cumplio ya que para el afio 2014, se obtuvieron 1543 resultados, para el afio 2015,
2617 resultados, para el aiflo 2016 se obtuvieron 1096 resultados, para el afio 2017
se obtuvieron 1207 resultados, y para el afio 2018, 881 resultados.

4.4 Criterios de inclusién y exclusion

4.4.1 Criterios de inclusion

Resultados positivos de bovinos, provenientes de 25 departamentos y la capital de
Colombia, procesadas en el Laboratorio Clinico Veterinario Zoolab S.A.S entre los
afios 2014 a 2018, a las cuales se les realizé la técnica de Microaglutinaciéon (MAT).
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4.4.2 Criterios de exclusioén

Resultados negativos de bovinos, provenientes de 25 departamentos y la capital de
Colombia, procesadas en el Laboratorio Clinico Veterinario Zoolab S.A.S entre los
afios 2014 a 2018, a las cuales se les realizé la técnica de Microaglutinacion (MAT).

4.6 Elaboracion de base de datos

Se tabularon los resultados en Microsoft Excel® con los siguientes datos: nimero
de caso, fecha de ingreso, nombre de la entidad, predio/direccién, nombre del
contacto (solicitante), objeto del analisis, especie, propietario, departamento,
municipio, vereda, total de poblacion, cantidad de muestras, tipo de muestra,
identificacion, historia clinica, raza, edad, sexo, serovares de Leptospira sp.
analizados en el Laboratorio Clinico Veterinario Zoolab S.A.S.

4.6.1 Clasificacion grupo etario

CATEGORIA INDICADOR
Lactante 0 a 10 meses
Desteto 11 a 15 meses
Levante 16 a 24 meses
Novilla/Torete 25 a 36 meses
Vaca/Toro Mayor de 36 meses

4.6.2 Numeracion pararaza

NUMERACION RAZA

2 Holstein

Gyr

Brahman

Cruce

Angus

Cebu

Limousin

Ol | N0 | Pd]®

Pardo Suizo

10 Yerholl
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11 Criolla

12 F1

13 Simmental
14 Beefmaster
15 Bon

16 Jersey

17 Normando
18 Overo

19 Brahmolando
20 Charolase
21 Simbrah
22 Braunvieh
23 Siete colores
24 Ayrshire
25 Romosinuano

4.7 Elaboracién mapa de geodistribucion

La elaboracion del mapa se realiz6 por medio del programa Map in Second®, un
programa online que permite obtener mapas en segundos. Mediante convenciones
por colores, se muestran el rango de casos presentados por cada departamento
analizado.

4.7 Andlisis estadistico de la informacion

Para el analisis de los datos se decidid utilizar el formato condicional en Microsoft
Excel®, aplicando la opcion “Es mayor que 1” con respecto a la sumatoria de cada
caso, reportando “1” como muestras de bovinos que eran positivos a uno 0 mas
serovares, y “0” para casos negativos.

Se estudiaron los datos correspondientes a los cinco serovares mas relevantes
(Hardjo, Icterohaemorrhagiae, Canicola, Grippotyphosa, Pomona) de todo el
estudio, relacionados a las variables de sexo, edad y raza, durante el periodo de
tiempo establecido en el estudio.
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El analisis se realizé mediante el programa informético creado por el Centro para el
Control y la Prevencién de Enfermedades de los Estados Unidos (CDC) EPI INFO®,
donde se hallaron las frecuencias, porcentajes y factores de asociacion con los
datos.

Para los calculos estadisticos se hall6 la prueba de chi cuadrado, y el valor de p
(probabilidad), con el fin de hallar significancia estadistica de los datos. Para este,
se tomo6 un valor de p <0,05; aquellos resultados que cumplian este criterio, se
evaluaba el valor de chi, de acuerdo a la tabla de la distribucion del Chi-cuadrado y
aquellos valores que se encontraban por encima de este ultimo valor, se tomaba
como relacion entre las variables.

HO: No existe asociacion entre las variables raza, sexo y edad frente a los diferentes
serovares.

METODOLOGIA
POBLACION: 7344 resultados

TIPO DE ESTUDIO: MAT de bovinos (hembras y

descriptivo de corte - »| machos) de 25 departamentos y
transversal la capital de Colombia(2014 a

2018)

_ | 1322 Resultados positivos que
"| cumplian los criterios de inclusién

CRITERIOS DI
INCLUSIC')N Y
EXCLUSION

Si.

Resultados positivos de bovinos,
provenientes de 25 departamentos
y la capital de Colombia.

Resultados negativos de
bovinos, provenientes de 25
departamentos y la capital
de Colombia.

Andlisis estadistico de la Elaboracion de base de datos:
informacién: EPI INFO® tabulacion de los resultados en
Microsoft Excel

v v v
Clasificacién grupo etario:
cinco categorias para edad
(Lactante, desteto, Levante,

Novilla/Torete, Vaca/Toro)

Elaboracién mapa de
geodistribucién: programa
Maps in Second®

Numeracion para raza:
24 razas, numeradas de 2
al 25.

Figura 5. Diagrama de flujo, metodologia empleada.
Fuente: Autoras.
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5. Resultados

5.1 Seropositividad

3000
2500
w
E 2000
g
=
m 1500
—— u MEGATIVAS
ﬁ mPOSITIVAS
5 1000 IE T4.1%
61.6%
500
25.8% 38.3%
2014 2015 2016 2017 2018
AHO

Gréfica 1. Numero de resultados por afio, positivos y negativos.

De los 7.344 resultados analizados, 1.322 (18,0%) de estos, resultaron positivos
para por lo menos un serovar; la Grafica 1. muestra el nimero de resultados
positivos y negativos por afo; para el aiio 2014 se presentaron 1543 resultados, en
el afio 2015, 2617 resultados, en el afio 2016, 1096 resultados, en el afio 2017,
1207 resultados, y en el afio 2018 con corte en el mes de septiembre, 881
resultados.

5.2 Andlisis de variables

Para el andlisis de resultados se empleé del programa informatico EPI INFO®, se
utilizé una base de datos elaborada en Microsoft Excel®, donde se analizaron un
total de 7.344 datos durante el periodo de tiempo que comprende el estudio. Las
variables de departamento, mes del afio, sexo, edad, raza, y serovares mas
frecuentes, fueron analizadas por afio como se presenta a continuacion.
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5.2.1 Departamento

Tabla 3. Namero de resultados positivos con relacion al departamento.

Departamento 2014 20156 2016 2017 2018 Total

Antioguia 14 15 41 32 27 129
Arauca 0 0 0 3 0 3
Atlantico 4 3 0 0 8 15
Bogota D.C 2 0 0 6 0 8
Bolivar 0 16 5 2 10 33
Boyaca 22 ] 11 35 12 85
Caldas 1 1 4 1 0 7
Caqueta 3 0 8 60 12 83
Casanare 3 38 11 2 23 78
Cauca 0 1 0 0 0 1
Cesar 8 20 8 15 28 79
Cordoba 2 14 17 20 17 70

Cundinamarca a0 43 73 a7 74 297
Guaviare 0 3 0 0 3 G
Huila 16 1 1 2 0 20
La Guajira 0 0 2 0 g 11
Magdalena 8 0 5 a 18 40
Meta 1 17 10 7 15 50
Narifio 2 1 4 0 1 8
Norte de Santander 0 7 2 0 0 a
Quindio 0 0 0 0 0 0
Risaralda 3 0 0 0 1 4

Santander g 32 67 30 a7 195
Sucre 0 4 16 18 14 52
Tolima 5 10 2 1 1 19
Valle del Cauca 0 0 0 7 0 7
NI 0 0 0 5 8 13

Total 163 232 287 312 338 1322

Se analizaron 25 departamentos de Colombia y la capital de la republica Bogota
D.C, ademas se identificaron muestras que no informaban sobre esta variable, las

cuales de denominaron: No informa (NI).

A continuacion se observa la representacion grafica de los resultados.
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Gréfica 2. Numero de resultados positivos con relacion al departamento.

Se evaluaron los resultados positivos en los 25 departamentos y la capital de
Colombia, en el periodo de estudio, evidenciando mayor seropositividad en los
departamentos de Cundinamarca con 297 casos, Santander con 195 casos,
Antioquia con 129 casos, Boyacéa con 85 casos, y Caqueta con 83 casos.

Resultados positivos

At A Santander l =
129n(;c:&u;% 195 (19,74%) 190
0 100-149

Boyaca

/ 85 (6,42%) 50-99
Cundinamarca 1-49
297 (22,46%)

/ Sin datos

Caqueta
83 (6,27%)

Figura 6. Geodistribucion de resultados positivos.
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5.2.2 Mes
Tabla 4. Namero de resultados positivos con relacion al mes.

Mes 2014 2015 2016 2017 2018 Total
Enero 25 0 24 5 48 102
Febrero 15 3 15 39 41 13
Marzo 17 1 29 35 70 152
Abril 31 7 36 14 43 131
Mayo 20 38 23 29 T 117
Junio 0 1 16 48 35 110
Julio 1 18 9 32 56 116
Agosto 2 37 55 49 37 180
Septiembre 21 31 17 11 1 81
Octubre 11 25 16 8 0 60
Noviembre 4 40 21 29 0 94
Diciembre 6 21 26 13 0 66
Total 153 232 287 312 338 1322

A continuacion se observa la representacion grafica de los resultados.
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Gréfica 3. Numero de resultados positivos con relacion al mes.

De las 1322 muestras positivas en el estudio, los cinco meses donde se present6
seropositividad mas significativa fueron: Agosto con 180 (13,61%) casos, seguido de
Marzo con 152 (11,49%) casos, Abril con 131 (9,9%) casos, Mayo con 117 (8,85%),
y Julio con 116 (8,77%).
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5.2.3 Sexo
Tabla 5. Nimero de resultados positivos con relacion al sexo.

Sexo 2014 2015 2016 2017 2018 Total
Hembra 121 198 247 256 289 1111
Macho 28 28 35 30 41 162
NI 4 6 5 26 8 49
Total 153 232 287 312 338 1322

Se estudio la variable de sexo contando con dos categorias, hembra y macho, una
tercera se incluyod debido a que no se tenia informacion en diferentes muestras,
denominada: No informa (NI).

A continuacion se encuentra la representacion grafica de los resultados.
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Grafica 4. Numero de resultados positivos con relaciéon al sexo.

En los 5 afios analizados, de las 1322 muestras positivas, se encontré un total de
1111 (84,03%) muestras positivas para la categoria hembra, seguida de 162
(12,25%) muestras positivas para la categoria macho y 49 (3,70%) muestras
positivas, para la categoria NI (No informa).
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5.2.4 Edad

Tabla 6. Nimero de resultados positivos con relacion a la edad.

Ano 2014 2015 2016 2017 2018 Total
Lactante 6 5 9 12 20 52
Desteto 1 2 0 3 6 12
Levante 11 28 20 23 17 99

Novilla 27 28 24 47 44 170
Torete 7 1 3 6 3 20
Vaca 82 142 212 167 191 794
Toro 10 15 17 20 25 87
NI 9 11 2 34 32 88

Total 153 232 287 312 338 1322

A continuacion se encuentra la representacion grafica de los resultados.
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Grafica 5. Numero de resultados positivos con relacién a la edad.

De las 1322 muestras positivas, 794 (60,06%) casos pertenecian a vacas, 170
(12,85%) casos procedian de novillas, 99 (7,48%) correspondian a levante, 88
(6,65%) no presentaban informacién sobre esta variable, 87 (6,58%) eran toros, 52
(3,93%) pertenecian a levante, 20 (1,51%) provenian de toretes y por ultimo 12

Levante

(0,9%) procedian de desteto.
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5.2.5 Raza

Tabla 7. Namero de resultados positivos con relacion a la raza.

Raza Numeracion| 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | Total
HOLSTEIN 2 17 31 64 82 67 261
GYR 3 5 0 6 20 12 43
BRAHMAN 4 15 11 27 49 34 136
CRUCE 5 24 113 127 76 59 399
ANGUS 6 1 0 2 0 0 3
CEBU li 10 16 22 14 86 148
LIMOUSIN 8 0 0 0 0 0 0
PARDO SUIZ0O 9 0 0 0 5 1 5
YERHOLL 10 0 0 0 2 0 2
CRIOLLA 11 2 0 0 4 6 12
F1 12 3 0 5 2 3 13
SIMENTAL 13 1 5 2 0 2 10
BEEFMASTER 14 0 0 0 7 14 21
EON 15 0 0 1 0 0 1
JERSEY 16 5 3 3 0 5 16
NORMANDO 17 4 4 2 2 1 13
OVERO 18 0 0 0 0 1 1
BERAHMOLANDO 19 2 0 0 0 0 a
CHAROLAISE 20 0 0 0 0 0 0
SIMBRA 21 1 0 0 1 0 2
BRAUNVIEH 22 0 0 0 0 0 0
SIETE COLORES 23 0 0 0 3 0 3
AYRSHIRE 24 0 3 1 4 0 8
ROMOSINUANO 25 0 0 0 0 0 0
NI NI 63 46 25 41 47 222

Total 153 232 287 12 336 1322

A continuacion se observa la representacion grafica de los resultados.
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Grafica 6. Numero de resultados positivos con relacion a la raza.

De las 1322 muestras positivas en todo el estudio, las 5 razas en las que se
presentd seropositividad mas significativa en el estudio fueron: Cruce identificada
como 5, con 399 (30,18%) casos, Holstein identificada como 2, con 261 (19,74%)
casos, 222 (16,79%) casos no presentaban informacion sobre esta variable, 148
(11,19%) casos de raza Cebu identificada como 7, y 136 (10,28%) casos
pertenecian a raza Brahman identificada como 4.

5.3 Anédlisis de los serovares mas relevantes

5.3.1 Serovar frente a sexo
Tabla 8. NUmero de resultados positivos en los cinco serovares mas relevantes, con
relacion al sexo.
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Serovar Sexo 2014 2015 2016 2017 2018 Total
Hembra 47 93 149 138 162 89
Macho 10 13 17 18 18 76
Hardgo NI ] 4 2 13 5 25
Total 58 110 168 169 185 G5a0
Hembra 35 27 G2 39 fd 217
{cremhasmomagia Macho 8 0 ! 4 4 28
NI 1 2 2 1 0 i}
Total 44 34 71 44 a8 251
Hembra 17 21 20 26 50 134
i Macho 2 1 11 4 4 22
Canicola NI 0 ] 0 0 2 3
Total 19 23 31 30 56 159
Hembra 13 28 17 6.3 15 139
i Macho 4 3 1 3 2 13
Grippotyphosa NI 0 0 = 1 5
Total 17 K 18 71 21 158
Hembra i 15 20 29 44 114
Pomona Macho 1 3 1 2 5 12
NI 1 0 0 2 1 4
Total g 18 21 33 50 130

Se compararon los cinco serovares mas representativos durante todo el estudio,
frente al sexo en su tres categorias (hembra, macho y NI), para identificar el
comportamiento con esta variable.

En los cinco serovares estudiados, se evidencié el predominio de resultados
positivos en la categoria de hembra con 1193 (85,95%) casos, seguido de macho

con 151 (10,87%) casos, y finalizando con NI con 44 (3,17%) casos.

Para aprobar o rechazar la hipotesis nula se obtuvieron los valores de probabilidad
(p) y Chi cuadrado (X?), se compararon de acuerdo a la Tabla de distribucion Chi-
cuadrado, con 2 grados de libertad; los resultados obtenidos se encuentran a

continuacion.

Tabla 9. Analisis estadistico de los cinco serovares mas relevantes, con relacion al

Sexo.

Afio Serovar Hardjo |lcterohaemorrhagiae| Canicola |Grippotyphosa| Pomona

014 ¥z 1,861 1,164 1,707 1,705 0,693
p 0,394 0,558 0,495 0426 0,706

- ¥2 13,519 12.93 5523 0502 0.38
p 0,001 0,001 0,063 0778 0,826

- ¥2 2611 7622 15,073 0957 1,353
p 0,271 0,022 0,0005 0619 0,508

2017 e 6,339 1,651 1,504 6948 1,960
p 0.042 0.437 0.471 0.031 0.373

2018 ¥ 5,061 5,876 2272 0377 1,415
P 0,079 0,052 0.321 0828 0,492
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Se rechaza la hipotesis nula para la variable sexo frente a serovar Hardjo, en los
afios 2015 y 2017, sexo frente a serovar Icterohaemorrhagiae, en los afios 2015
y 2016, sexo frente a serovar Canicola, en el afio 2016, sexo frente a serovar
Grippotyphosa, en el afio 2017; es decir existe posible asociacion entre dichas
variables. Por lo tanto, se concluye que ambas variables estudiadas estan
relacionadas.

La representacion gréfica de los resultados que presentaron relacion a la variable
sexo, se observa a continuacion.
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Gréfica 7. Numero de resultados positivos de los serovares que presentaron relacion
frente al sexo.

5.3.2 Serovar frente a edad

Tabla 10. Numero de resultados positivos en los cinco serovares mas relevantes,
con relacion la edad.
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Serovar Edad 2014 2015 2016 2017 2018 Total
Lactante 3 4 2 11 12 32
Desteto 0 1 0 3 4 g8
Levante 4 11 6 g 8 38
Novilla E 14 16 28 30 94
Hardjo Torete 3 0 2 2 3 10
Vaca 34 63 129 86 104 421
Toro B 5 12 13 5 41
NI 2 [ 1 17 19 46
Total ki 110 168 169 185 690
Lactante 3 1 6 1 ] 11
Desteto 0 1 0 0 0 1
Levante 2 2 7 5 2 18
Novilla g 3 4 4 g8 28
Icterohaemorragiael  Torete 3 0 0 1 0 4
Vaca 24 22 52 29 42 169
Toro 1 4 1 3 3 12
NI 2 1 1 1 3 B8
Total 44 34 71 44 58 251
Lactante 0 0 3 0 3 B
Desteto 0 ] 0 1 1 2
Levante 2 5 10 ] 4 21
Novilla 5 1 5 B 8 25
Canicola Torete 1 0 0 ] 0 1
Vaca 11 156 12 17 33 88
Toro 0 1 1 4 4 10
NI 0 1 0 2 3 B
Total 19 23 a1 30 56 159
Lactante 2 0 0 1 0 3
Desteto 0 0 0 1 0 1
Levante 1 B 0 4 2 13
Novilla 3 B 0 g8 ] 17
Grippotyphosa Torete 0 1 0 0 0 1
Vaca 8 15 17 46 11 97
Toro 3 2 1 2 1 g
NI 0 1 0 g 17
Total 17 31 18 71 21 158
Lactante 0 0 0 2 3 5
Desteto 0 0 0 0 0 0
Levante 2 1 2 3 0 8
Novilla 2 1 4 5 [ 19
Pomona Torete 0 ] 0 1 ] 1
Vaca 3 13 14 19 31 80
Toro 0 3 1 1 3 8
NI 1 0 0 2 6 g
Total a8 18 21 33 50 130

Se evaluaron los cinco serovares mas representativos durante todo el estudio, frente
a la edad en su ocho categorias (lactante, desteto, levante, novilla, torete, vaca, toro
y NI), para identificar el comportamiento con esta variable.

48



Para aprobar o rechazar la hipotesis nula se obtuvieron los valores de probabilidad
(p) y Chi cuadrado (X?), se compararon de acuerdo a la Tabla de distribucién Chi-
cuadrado, con 7 grados de libertad; los resultados obtenidos se encuentran a
continuacion.

Tabla 11. Andlisis estadistico de los cinco serovares mas relevantes, con relacion a
la edad.

Afio Serovar Hardjo |lcterohaemorrhagiae| Canicola |Grippotyphosa| Pomona
014 ¥z 15,192 12 096 6.2 13,068 2 719
p 0,033 0.097 0516 0.07 0.909
- ¥2 7459 6,245 6,149 4 961 §.055
p 0,382 0,511 0,522 0,664 0,248
- ¥2 5823 19004 77894 4 721 6,601
p 056 0,008 0 0,693 0,471
2017 e 17 068 8.102 9,934 21,345 3,445
p 0.017 0,323 0,192 0,003 0.84
2018 ¥ 19775 16 875 4519 26,508 9,761
P 0,006 0.018 0718 0.0004 0.202

Se rechaza la hipétesis nula para la variable edad frente a serovar Hardjo, en los
afos 2014, 2017 y 2018, edad frente a serovar Icterohaemorrhagiae, en los afos
2016 y 2018, edad frente a serovar Canicola, en el afio 2016, sexo frente a
serovar Grippotyphosa, en los afios 2017 y 2018; es decir existe posible
asociacion entre dichas variables. Por lo tanto, se concluye que ambas variables
estudiadas estan relacionadas.

La representacion gréfica de los resultados que presentaron relacion a la variable
edad se observa a continuacion.
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Gréfica 8. Numero de resultados positivos de los serovares que presentaron relacién
frente a la edad.

5.3.3 Serovar frente a raza
Tabla 12. Numero de resultados positivos en los cinco serovares mas relevantes,
con relacion la raza.
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Serovar Raza Numeracion] 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | Toia
HOLSTEIN 2 5 22 20 35 3 132
GYR 3 5 0 3 g 10 o
BRAHMAN 4 5 7 12 29 17 71
CRUCE 5 10 50 77 59 3 555
ANGUS 5 0 0 7 0 0 7
CEBU 7 7 7 K 3 5 0
PARDO SUIZO g 0 0 0 7 0 3
YERHOLL 0 0 0 0 i 0 i
CRIOLLA 1 2 0 0 9 2 5
) F1 2 2 0 0 0 0 5
Hardjo SINENTAL 3 0 2 7 0 0 3
BEEFMASTER 14 0 0 0 5 7 P
BON 15 0 0 7 0 0 i
JERSEY 16 0 1 1 0 5 7
NORMANDO 7 3 2 1 0 3 7
SINBRA 7 0 0 0 7 0 7
SIETE COLORES 7 0 0 0 5 0 5
AYR SHIRE 24 0 7 7 3 0 5
N 2] 57 B 50 57 A7 108
Total 58 110_| 188 | 169 | 185 | 690
HOLSTEIN 7 1 4 71 22 19 &7
GYR 3 7 0 7 3 5 3
BRAHMAN 3 10 7 7 3 7 3
CRUCE 5 5 15 6 g 10 56
CEBU 7 2 7 7 i 9 %5
PARDO SUIZO g 0 0 0 2 0 7
CRIOLLA 1 0 0 0 0 4 4
) £ 2 3 0 4 0 0 7
Icterohaemorragiae —gImENTAL E 0 7 0 0 0 1
JERSEY 5 7 0 0 0 0 7
NORMANDO 7 0 0 7 0 0 7
BRAHMOL ANDO 1g 1 0 0 0 0 1
SIMBRA 2 1 0 0 0 0 1
AYR SHIRE 24 0 7 0 0 0 7
NI N 18 5 4 7 4 ¥,
Total a4 34 7 ) 53 D57
HOLSTEIN 5 0 2 5 g 13 7,
GYR 3 0 0 0 1 3 4
BRAHMAN 4 3 1 2 3 5 15
CRUCE 5 > K 7 5 9 49
CEBU 7 3 5 5 5 7 19
CRIOLLA ik 0 0 0 0 4 4
) £ i 7 0 0 0 0
Canicola SIMENTAL 13 0 7 0 0 0 7
BEEF MASTER 14 0 0 0 0 2 7
JERSEY 15 1 0 0 0 0 1
SIETE COLORES 7 0 0 0 7 0 7
AYR SHIRE 24 0 7 0 7 0 5
NI I g 3 0 3 17 43
Total 13 23 = 30 56 79
HOLSTEIN 2 0 4 4 41 7 56
GYR 3 1 0 1 5 1 g
BRAHMAN i 7 2 5 3 3 20
CRUCE 5 5 ik 5 5 5 7
CEBU 7 3 7 5 3 3 e
) YERHOLL 0 0 0 0 7 0 7
Grippotyphosa SIMENTAL 13 0 1 0 0 0 1
BEEF MASTER 14 0 0 0 1 0 1
JERSEY 5 7 7 0 0 0 5
NORMANDO 7 0 5 0 0 0 5
NI N 3 9 7 3 3 o5
Total 7 39 B 77 7 58
HOLSTEIN 5 2 0 B 7 13 o8
GYR 3 0 0 0 9 1 3
BRAHMAN A 0 0 7 7 g A7
CRUCE 5 0 ik P ik 7 A
CEBU 7 0 7 0 i 7 i
PARDO SUIZD 19 0 0 0 7 0 7
Pomona F1 12 0 0 1 2 0 3
SIMENTAL 13 1 0 1 0 0 7
BEEFMASTER A4 0 0 0 7 5 3
JERSEY 5 7 0 0 0 0 7
NI I 3 5 0 5 7 3
Total 3 B 2 13 50 130
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Se cotejaron los cinco serovares mas representativos durante todo el estudio, frente
a la raza descartando las que no hayan presentado resultados, para identificar el
comportamiento con esta variable.

Para aprobar o rechazar la hipotesis nula se obtuvieron los valores de probabilidad
(p) y Chi cuadrado (X?), se compararon de acuerdo a la Tabla de distribucién Chi-
cuadrado, con diferentes grados de libertad; los resultados obtenidos se encuentran
a continuacion.

Tabla 13. Andlisis estadistico de los cinco serovares mas relevantes, con relacion a
la raza.

Afio Serovar Hardjo fcterohaemorrhagiae| Canicola |Grippotyphosa| FPomona
2014 e 29 678 30,401 12,768 16,845 33539
p 0.0407 0.033 0.8045 0533 0.014
2015 ¥ 22 097 24 41 14 081 18,415 4,189
- p 0.076 0.04 0443 0188 0.994
2016 ¥z 23 221 35,165 9 95 32,364 14 734
- p 0.039 0.0008 0,698 0,002 0.324
2017 % 41 282 16,033 30,484 48,946 52 522
i p 0.003 0714 0.062 0.0003 0.0001
2018 e 45 663 32,729 23,777 4302 15326
P 0.0003 0.018 0.162 (999 0,639

*18 Grados de libertad, **14 Grados de libertad, ***13 Grados de libertad, ****20
Grados de libertad.

Se rechaza la hipétesis nula para la variable raza frente a serovar Hardjo, en los
afos 2014, 2016, 2017 y 2018; raza frente a serovar Icterohaemorrhagiae, en los
afios 2014, 2015, 2016 y 2018; raza frente a serovar Grippotyphosa, en los afios
2016 y 2017; raza frente a serovar pomona, en los afios 2014 y 2017; es decir
existe posible asociacion entre dichas variables. Por lo tanto, se concluye que
ambas variables estudiadas estan relacionadas.

La representacion gréfica de los resultados que presentaron relacion frente a la
variable raza.
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Gréafica 9. Numero de resultados positivos de los serovares que presentaron relacion
frente a la raza.



6. Discusién

De acuerdo a los resultados anteriormente expuestos, se logré determinar la
geodistribucion de la leptospirosis en el territorio nacional, posibles variables
asociadas a la enfermedad, ademas de los serovares que se encuentran en
circulaciéon con mayor frecuencia dentro de la poblacion bovina; sin embargo se
debe considerar que las muestras procedian de lugares con diferentes condiciones
medioambientales y la poblacion contaba con caracteristicas Unicas.

Respecto a los departamentos en donde se presentd la mayor seropositividad en el
presente estudio, se encuentran Cundinamarca, Santander, Antioquia, Boyaca y
Caqueta; la diferencia entre resultados puede relacionarse con factores tales como
la movilizacion de poblaciones de diversas especies animales, asi mismo, cabe
resaltar la variedad climatica, y la distribucion hidrica del territorio nacional. Los
resultados obtenidos indican mayor seropositividad en la region Andina, la cual
presenta diversidad climatica, debido a la presencia de diferentes pisos térmicos,
precipitaciones, condiciones de humedad y vegetacion®, seguida de la regién caribe
gue presenta un clima tropical propicio para el desarrollo de la enfermedad?’,
considerando que Leptospira sp. crece en una temperatura que oscila entre 28-
30°C>. En otros estudios se han reportado que los departamentos con mayor
prevalencia son: Cérdoba (41%) y Antioquia (60.9%) en vacas de produccién’?. De
igual manera, se reportan prevalencias altas en departamentos como Valle del
Cauca y Meta; en este caso, se relacionan con problemas en el ciclo reproductivo
de los bovinos®. De acuerdo a Agudelo, en su tesis Doctoral (1975-2014), los
departamentos que reportan mas casos, durante este periodo, son: Magdalena,
Santander, Choc6, Sucre, Cesar, Quindio, Atlantico y Boyaca®®; estos resultados
reflejan similitud parcial con los expuestos en el presente estudio.

En cuanto a los meses en los que se presentd la mayor seropositividad y teniendo
en cuenta la fisiopatologia de la enfermedad, esta se relaciona con los meses de
lluvia en el pais que basados en calendarios climatolégicos colombianos®!, los
meses de verano (temporada seca) son Enero, Febrero, Junio, Julio, Agosto y en
algunas partes Diciembre, el resto de meses corresponde a los meses de invierno
(temporada de lluvia). En el trabajo publicado por Zuluaga®, se afirma que el
microorganismo perdura mas tiempo en zonas humedas y calidas con mayor
probabilidad de contagio en épocas de lluvias; sin embargo, de acuerdo a Ariza’?, se
menciona que la manifestaciéon de Leptospira sp. en periodos secos, puede ser
mayor, debido a que las pocas lluvias tienden a concentrar las fuentes de infeccion
en las areas de pastoreo, ademas que como no se puede arrastrar la superficie del
suelo, la escasa agua disponible tiende a ser diluyente de la orina, como fuente de
la infeccion.

De acuerdo al sexo, el estudio reflejo mayor seropositividad en hembras, algunos
estudios mencionan esta variable como un posible factor de riesgo para adquirir la
enfermedad®?, a través de transmision sexual, condicion a la cual se ve expuesta la
poblacién bovina debido a la produccién; si bien se ha reportado la presencia de
este agente en el semen y tracto genital del toro, la transmision sexual no ha sido
plenamente demostrada en bovinos; Betancur et al. no establece el sexo como un
factor de riesgo para la infeccién por Leptospira sp., y origina una probable relaciéon
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entre la infeccion y la transmision horizontal como producto de la convivencia con
otras especies animales en la zona'?.

En relacion a la edad, el grupo etario de mayor relevancia fue mayor de 36 meses,
en la categoria de “Vaca”, no obstante los animales de las diferentes etapas de vida
analizadas en el estudio, cuentan con diversos factores medio ambientales que
favorecen el desarrollo de la enfermedad; los resultados se relacionaron a estudios
elaborados anteriormente en el pais, como el realizado por Betancur et al. donde la
seroprevalencia mas alta se encontré en los bovinos mayores o igual a siete afios
(43,2 %)!, y se asocia a la exposicién por mas tiempo a la bacteria. En otro estudio,
se menciona que la enfermedad se presenta con alta morbilidad y baja mortalidad
en animales jovenes y vacas en etapa de produccion’.

Las razas que presentaron mayor seropositividad en este estudio fueron: Cruce,
Holstein, Brahman y Cebu; respecto a estudios anteriores en bovinos en Colombia
se evidencia que la raza no establece un factor de riesgo para la adquisicion de la
enfermedad. En el estudio realizado en el municipio de Pasto por Benavides et al.%
la raza Holstein representa mas del 70% de la poblacion evaluada, a diferencia de
las otras razas (Cruce, Jersey y Pardo) con una menor proporcion, y argumenta que
la cepa no tiene una predileccion por raza en la especie bovina, por lo cual el nivel
de infeccién es igual para todas las razas. Por otro lado Baena et al.% en el estudio
realizado en Antioquia, Boyaca y Narifio, la raza Normando resultdé ser un factor
asociado a la enfermedad con respecto a otras razas, sin un hallazgo aparente para
Su asociacion, sin embargo relaciona diversos factores como: predisposicion
genética de la raza, posibles ambientes desfavorables en los predios en los que se
distribuian los ejemplares de esta raza.

En cuanto a los serovares analizados, los mas frecuentes en la poblacion objeto de
estudio fueron: Harjdo, Icterohaemorrhagiae, Canicola, Grippotyphosa, y Pomona;
estos se considera, que se mantienen en bovinos, roedores, porcinos y caninos. En
otros analisis realizados en Colombia, reportan el serovar Harjdo como el mas
predominante en bovinos, causante de importantes pérdidas en la industria
ganadera, seguido del serovar Canicola, aunque cabe resaltar que cualquier
especie saprofita puede causar enfermedad accidental en esta especie?®. Esta
variedad de serovares encontrados, se asocia con posibles infecciones entre
diferentes especies animales'?. En el estudio realizado por Benavides et al.?% en
hembras en el municipio de Pasto, se encontraron prevalencias de 0,7, 1,8, 0,4, 2,2
y 0,7 para L. canicola, L. grippotyphosa, L. icterohaemorrhagiae, L. hardjo y L.
pomona, respectivamente; en el estudio realizado por Betancur et al.'! en relacién
con los serovares analizados en el estudio, el mas prevalente fue Grippotyphosa
(29,85 %), seguido de Hardjo (20,8 %) e Icterohaemorrhagiae (16,41 %); si bien los
resultados son similares en cuanto a los serovares con mayor seropositividad, la
prevalencias varian debido a criterios de inclusion y exclusiéon de los trabajos
anteriormente nombrados y a la cantidad de muestras.

Cabe sefialar, que a pesar de ser una enfermedad con altos porcentajes de
prevalencia en el pais evidenciado a través de multiples estudios, el diagnostico de
manera rutinaria suele ser erroneo, dado por varios factores mencionados
anteriormente, y en especial, por un diagnostico diferencial amplio, que en el caso
de los humanos es: dengue, malaria, brucelosis, hepatitis, pielonefritis, fiebre
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amarilla y virosis. En el caso de los animales, es: Brucelosis, campilobacteriosis,
trichomoniasis, neosporosis, IBR, DVB, PVP, anaplasmosis, babesiosis, entre otros.

Conclusiones

De los 7.344 resultados analizados en el Laboratorio Clinico Veterinario
Zoolab S.A.S entre los anfos 2014 a 2018, 1.322 mostraron una
seropositividad mediante la técnica de microaglutinacion (MAT).

Los serovares analizados que presentaron mayor frecuencia, fueron: Hardjo,
Icterohaemorrhagiae, Canicola, Grippotyphosa y Pomona (respectivamente).

Por lo que refiere a geodistribucion de la enfermedad, la mayor
seropositividad se presentd6 en determinadas zonas geogréficas
(Cundinamarca, Santander, Antioquia, Boyaca y Caquetd); que contaban con
las condiciones medioambientales propicias para el desarrollo de Leptospira

sp.

En relacion con la edad, el ganado adulto (mayor de 36 meses) procedente
de la categoria “Vaca”, seguido del ganado (entre 25 y 36 meses) de la
categoria “Novilla” también presentd un alto indice de seropositividad a lo
largo del estudio, debido posiblemente a que se contaba con un considerable
numero de datos de estas poblaciones, puesto que, los hatos en su gran
mayoria estan conformados por estas categorias por su importancia en
produccion.

Se encontrd que las razas Cruce y Holstein resultaron estar asociadas a una
mayor seropositividad de leptospirosis con respecto a otras razas, sin
encontrar una razon aparente de este hallazgo; sin embargo, en los ultimos
afos se han popularizado los cruces interraciales en zonas tropicales, por su
facil adaptacion, en busca de mayor productividad (para explotacion de
carne, leche y doble propdésito); por otro lado la raza Holstein (doble
propdésito) es la raza lechera por excelencia, popular y versatil, lo que la hace
parte fundamental de los hatos a nivel nacional.

En cuanto a posible asociacion de los 5 serovares més frecuentes frente a las
variables raza, sexo y edad, se encontrd que existe una relacion entre ellas.
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Recomendaciones

El presente proyecto abarcd diferentes aspectos respecto a una zoonosis
desatendida como lo es la leptospirosis, por tanto siempre se espera que haya una
mejora continua, para ello se sugieren diversas estrategias para el manejo, control y
prevencion de la patologia, las cuales deben ser guiadas por entidades competentes
a nivel nacional, para fortalecer acciones de promocion de salud, gestion en salud
publica; tales como, implementar en los departamentos del pais donde se presenta
mayor nimeros de casos, ciclos de vacunacion dadas las condiciones favorables
para el desarrollo de la bacteria. Con el fin de dar cumplimiento es necesario, seguir
investigando sobre el agente etiolégico de esta enfermedad, para identificar
antigenos comunes que puedan ser utilizados en el desarrollo de vacunas, en casos
de serovares con reaccion cruzada, que presenten un beneficio de costo-
efectividad.

Es de gran importancia la creacion e implementacién de leyes en animales en
Colombia, ya que son limitadas e ineficaces; como también incorporar medidas
sanitarias y de control de calidad en materia de reproduccioén, ya que actualmente
segun Fedegan esta afeccién es considerada como “Enfermedad no sujeta a control
oficial’, en la categoria de “Enfermedades que afectan la reproduccién bovina”;
fomentando asi unas buenas practicas ganaderas y sanitarias, centrado en el
control y diagndstico oportuno en las regiones del pais donde mas casos de
leptospirosis se reportan.

Es primordial mencionar para futuros estudios, la realizacion de encuestas que
incluyan preguntas que permitan analizar variables que hacen parte directa de la
fisiopatologia de la enfermedad, y son potencializadores de la presentacién de la
misma, como lo son: interaccidn con otras especies; fuentes hidricas presentes
cerca 0 en los predios objeto de estudio, o condiciones como inundaciones;
procedencia de los animales adquiridos; historia reproductiva de los bovinos, tales
como: inseminacion artificial, monta, abortos, prematuros. De igual manera, es
aconsejable para este tipo de estudios, tener en cuenta poblaciones homogéneas,
para poder realizar un andlisis significativo de las mismas. Para determinar el
impacto en salud publica como una zoonosis, es importante evaluar medidas de
proteccién personal al momento de manipular lo animales.
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Anexo 1. Técnica de Microaglutinacion (MAT)

Fotografia de Técnica de Microaglutinacion (MAT), muestra positiva para
leptospirosis.
Fuente: Autoras.

Fotografia de Técnica de Microaglutinacion (MAT), muestra negativa para
leptospirosis.
Fuente: Autoras.
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Anexo 2. Tabulacién cruzada de serovares con variables (sexo, edad y raza)

Afio 2014
Serovar frente a sexo

harjdo**1 i iae** s
rj icterohaemorragiae**1 canicola**1
EEEREZ I E] EIERED
167 41| 1214 1178 3 14 g7 17 1214
RETERTY 9613 % 3,87 % 100,00 % PIENGGEY 97,12% 2,88 % 100,00 % O Goc0%  140% 10000%
o 7859 % 81,03% 7868% ~ 7865% 7955% 7868% a1 18545 B94T% 7868 %
g 30 10 240 g 232 B 240 2] 238 2 240
w MACHO JEER:E 50 41 TE? 100,00 50 % 9667% 333% 1[1[_),99 % E (Yol 0017% 0,83 % 100,00%
1549% 1724% 1555% 1548% 18,18% 1555% 1562 % 10539% 1555%
88 1 89 Fi] 1 89 89 0 89
98,88 % 1,12 % 100,00 % 9888 % 1,12 % 100,00% 100,00% 0,00 % 100,00 %
593% 172% 577% 587% 227% 577% 584% 000% 577%
1485 58 1543 1499 44 1543 1524 19 1543
Total 96,24 % 3,76 % 100,00 % Total 9715% 2,85% 100,00% Total 98,77 % 1,23% 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability Chi-square  df Probability Chi-square df Probability
18614 2 03943 11647 2 05586 17072 2 04259
grippotyphosai pomona**1
KT
1201 13 1214
RIEYGLEY 9593 % 1,07 % 100,00 % e 99152:11; 5 495% ,0353;5
2] 7870% T647% 7568% o 7670% 7500% 7868%
= : : '
= 236 4 240 2 239 1 240
tn RSl ©633%  1,67% 100,00% w PRt o055 042 % 100,00%
1547 % 2353% 1555% “ 1557% 1250% 15.55 %
&9 0 89 88 1 29
100,00 % 0,00 % 100,00 % 9555 % 1,12 % 100,00 %
583% 000% 577% 573% 1250% 5,77 %
1526 17 1543 1535 8 1543
Total 95,90% 1,10% 100,00 % Total 9948 % 0,52 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability Chi-square df Probability
1,7051 2 04263 0338 2 07068

Serovar frente a raza

-

3

K] 013% 051% 155% 047% 020% 364% 148%

oy 10000% 8182% 92,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 %

= 0 2 2 D 0 0 3 0
000% 345% 345% 000% 000% 000% 517% 000%
000% 1818% 800% 000% 000% 000% 1200% 0,00%

FRRT 5 7 3 54 % 1

013% O71% 1682% 045% 019% 350% 162%

Chi-square  df
18

296784

007% 17,10% 007%

006% 1679% 006 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

034 %

85,00 % 100,00 % 95,07 % 100,00 % 100,00 %

5 0 0
§62% 000% 000%
193% 000% 000%

259 1 5
032%

Probability
0,0407

59

007% 040%
100,00 % 10000 % 95,24 %

0

000% 000%
000% O000% 476%

1

006% 039%

RAZA
2 9 3 7 3 34 2 1 24 1 5 1 6 40

0

6

237
268%

2 6
345%
247 %

42
272%

243

1034% 1724%

1575% 2126%

98 398

318 6

9365%

27
46,55 %
635%

10 0 1
000% 172%
305% 000% 101%
328 6 99 425
039% 642% 2754%

1485

1596% 2141% 040% 660% 2630% 100,00 %
9753 % 9695% 10000% 9899%

96,24 %
58
100,00 %
376%
1543
100,00 %

100,00 5 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %



Icterohaemorrhagiae

2 1499
013% 3"3’ 147‘ J47’: "'3’: ‘»72'% OO/ % 0 2‘._‘8« 040 6‘41% 7713"13.; %
100,00 % 100,00 % 88,00 % 100,00 % 100,00 % 99,61 % 100,00% 80,00 % 9817 % ‘JIJ.N % 9798% 9576% 9715’c
0 0 3 0 0 1 0 0 6 0 18 44
000% 000% 68% 000% O000% 227% 000% 000% 1364% 000% 40,91 % 100,00 %
000% 000% 1200% 000% 000% 18% 000% 0,00 183% 000% 424% 285%
2 1 25 75 3 54 25 1 259 328 6 99 425 1543
013% 071% 162% 045% 019% 350% 162% 006% 1679% 2126% 039% 642% 27,54 % 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 :10903%10303 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 00,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Chi-square  df Probability
304011 18 0,0337

nnnnnnnnnnnnnﬂnnn-n

-
H
]
3 2 n 24 3 53 25 1 259 3 42 240 326 3 96 416 1524
3 (1] 013% 072% 157% 046 9: 020% 348% 164% 007% 1699% 0,31 % 0,33 0‘07% 039% 276% 1575% 213%% 03%9% 630% 27.30% 100,00%
E 100,00 % 100,00 % 96,00 % 100,00 % 100,00 % 98,15 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 9877 % 9939% 100,00% 96,97 % 97,88% 98,77 %
S 0 4] 1 4] 1] 1 o 1] 1] [1] [} 0 0 0 3 2 o 3 9 19
1 000% 000% 526% 000% O000% 526% O000% 000% 000% O000% O00% OD0% O00% O000% 1579% 1053% 000% 1579% 4737% 100,00%
000% 000% 400% 000% O000% 185% O000% O000% O000% O000% OO00% O00% O00% O000% 123% O061% 000% 303% 212% 123%
2 11 25 T 3 54 25 1 259 1 5 1 [ 42 243 328 6 99 425 1543
Total 013% O071% 162% 045% 019% 350% 162% O06% 1679% O006% 032% 006% 039% 272% 1575% 2126% 039% 642% 27,54% 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100 00 % 100,00 % 100}3"“{- 1"033"“&- 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability
12,7883 18 0,8052
=
g
e ﬂ“ﬂﬂﬂﬂ-ﬂﬂﬂﬂﬂﬂ-ﬂ-ﬂ-ﬂ
g z " 3 53 1 259 6 41 242 326 ] 497 1526
o 013% 072% 1,54% 0,45% 020% 347% 1,64% 0,07% 1697 % 0,07% 0,33% n‘"?% 039% 269% 1586% 2136% 039% e,za %n 2733 % 100,00 %
% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 98,15 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 9762 % 9959% 9939% 10000% 9596% 98,12% 9890%
= o 0 o o o 1 o [ Q o 1] o o 1 1 2 o 4 8 17
1 000% O000% O000% O000% O000% 5885% 000% O000% O000% O000% O000% O000% 000% 588% 588% 1176% 000% 2353% 47,06% 100,00%
0O0D% 000% 000% O00% O000% 185% 000% O000% O000% O000% O000% 000% 000% 238% 041% O061% 000% 404% 188% 110%
2 1 25 Fi 3 54 25 1 259 1 5 1 6 42 243 328 [ 99 425 1543
013% 071% 162% 045% 019% 350% 162% 006% 1679% 006% 032% 006% 039% 272% 1575% 2126% 039% 642% 27,54% 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability
16,3450 18 035338
3 “ﬂﬂﬂnﬂ-ﬂﬂﬂﬂﬂﬂ--ﬂﬂ-n-
H
E 1 3 53 25 1 257 € 42 243 328 3 421 1535
] 013 % 072% 1‘63 % 039 aa 020% 345% 163% 007% 1674% 007 % 033 °e 0,07 % 039% 274% 1583%| 2137% 039% 5,45 50 27,43 % 100,00 %
§. 100,00 % 100,00 % 100,00 % 85,71 % 100,00 % 98,15 % 100,00 % 100,00 % 99,23 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 99,06 % 9945 %

0 0 0 1 0 1 0 0 2 [\ 0 0 0 [ [} 0 0 0 ) 8
000% 000% 000% 1250% 000% 1250% 000% 000% 2500% 000% O000% 000% 000% O000% O000% O000% 000% 000% 50,00% 100,00%
D00% 000% 000% 1429% 000% 185% 000% 000% 077% 000% 000% 000% 000% O000% O000% O000% O000% O000% 094% 052%

2 1 25 7 3 54 25 1 259 1 5 1 6 2 243 328 6 99 425 1543
013% O7T1% 162% 045% 0,19% 350% 162% 006% 1679% 006% 032% 006% 039% 272% 1575% 2126% 0,39% 642% 27,54% 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 3% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

= - E)
Qg

Chi-square  df Probability
335392 18 0,0144
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Serovar frente a edad

CATEGORIA g CATEGORIA
o e o e v e [ E2IE
-
H 22 39 169 198 269 41 80 66T 1485 _E 22 41 85 677 1499
-S 148% 263% 1138% 1333% 1811% 276% 539% 4492% 10000% 2 147 % % % 274% 567% 4516% 100,00%
E‘ 100,00 % 9266% 9769% 9900% 9782% 93,18% 9302% 9515% 9624 % 1'3 100,00 % 9286% 9684% 9900% 9673% 93,18% 9654% 9658% 9715%
= 0 3 4 2 6 3 6 34 58 - 0 3 2 2 9 3 1 24 44
1 0,00 % 517 % 690% 345% 1034% 517% 1034% 5862 % 100,00 % 0,00 % 6,82 % 455% 455% 2045% 682% 227% 5455%10000%
0,00 % 714 % 231% 100% 218% 682% 638% 485% 376% 0,00 % 714% 116% 1,00% 327% 682% 1,16% 342% 285%
22 42 173 200 275 44 86 701 1543 22 42 173 200 275 44 86 701 1543
Total 143% 272% 1M21% 1296% 1782% 285% 557% 4543 % 10000% 143 % 272% 11,21% 1296% 1782% 285% 557% 4543 %100,00%
100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00%  100,00% 100,009% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability Chi-square df Probability
151960 7 00336 120067 70,0974
CATEGORIA 'ﬁ CATEGORIA
I - o o vomis o o | v | o [N e o v o | v |
o
H
] 22 42 17 200 270 43 86 690 1524 %‘ 22 40 172 200 272 44 83 693 1526
o 144 % 276% 1122% 1312% 1772% 282% 564% 45285% 100,00 % o 144% 262% 1127% 1311% 1782% 288% 544% 4541% 10000%
'E 10000% 10000% 9834% 10000% 9818% 9773% 10000% 9543% 9577% | . 100,00%  9524% 0942% 100,00% 0891% 100,00% 0651% 9586% 9590%
v 0 0 2 0 5 1 0 n 19 o 0 2 1 0 3 0 3 & 17
1 0,00 % 000% 1053% 000% 2632% 526% 0,00% 57.89% 100,00% 0,00 % 1,76 % 588% 000% 1765% 000% 1765% 47,06% 100,00%
0,00 % 0,00 % 116% 000% 182% 227T% 000% 157% 123% 0,00 % 476 % 058% 0,00% 1,09% 000% 349% 114% 110%
22 42 173 200 275 44 86 ™0 1543 22 42 173 200 275 44 86 0 1543
Total 143 % 272% 1121% 1296% 1782% 285% 557 % 4543 % 100,00 % Total 143 % 272% 1121% 129 % 17,82% 285% 557 % 4543 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability Chi-sguare df Probability
6,2003 7 05166 130687 7 00705
CATEGORIA
P e ]
H
-] 32 42 71 199 273 44 8 6% 1535
s [ 143%  274% 11,14% 1296% 1779% 287% 560% 4547%100,00%
E 10000% 10000% 9884% 9950% 9927 % 10000% 100,00 % 9957 % 9948%
= 0 0 2 1 2 0 0 3 [
1 0,00% 000% 2500% 1250% 2500% O000% 000% 37,50% 10000%
000%  000% 116% 050% 073% 000% 000% 043% 052%
2 a2 173 200 275 44 701 1543
Total 143%  272% 1121% 1296% 1782% 285% 557% 4543%10000%
10000% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability
i7ieE 7 08097
Afo 2015
harjdo**1 icterohaemorragiae**1 canicola**1
2173 93 2266 2239 27 2266 2245 21 2266
platladY 9590 % 4,10 % 100,00 % IRy 9351 %  1,199% 100,00 % [RlANEEY 9907 % 0,93 % 100,00 %
~ 8660 % B8455% 8659% ~ 8668% 7941 % B659% i~ 8655% 9130% B8659%
% k] 13 332 g 327 5 332 g 33 1 332
n 96,08 % 392 % 100,00 % n (REYe ol 03409 % 151 9% 100,00 % W [LEteLlel 9970 % 0,30 % 100,00 %
1272% 1182% 1269% 1266% 1471% 1269 % 1276% 435% 1269%
15 4 19 17 2 19 18 1 19
7895 % 21,05 % 100,00 % 8947 % 10,53 % 100,00 % 9474% 526 % 100,00 %
060% 364% O073% 066% 5838% 073% 0F9% 435% 073%
2507 110 2617 2583 34 2617 2594 23 2617
Total 9580 % 4,20 % 100,00 % Total 9870% 1,30% 100,00 % Total 9912% 0,88 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %/ 100,00 %

Chi-square
135197

df Probability
2 0,0012

Chi-square df Probability
12,9307 2 0,0016
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55237 2 0,0632



grippotyphosa1l pomona**1

0 | EN =

2251 15 2266
2238 28 2266

ST 05 o6o. 1249 10000 % BIRYEETY 99343 066 % 100,00%

~ 8654% 9032% 8659% o~ 8661% 8333% 8659%

]

g 329 3 33 < 329 3 332
[XFYeclel 2010%  0,90% 100,00 % wn [Gte (ol 2510% 0,90 % 100,00 %

w 1272% 968% 1269% 1266% 1667 % 12,69%
19 0 19 19 0 19

100,00 % 0,00 % 100,00 % 100,00 % 0,00 % 100,00 %

073% 000% O073% 073% 000% O073%

2586 31 2617 2599 18 2617

Total 9582% 1,18% 100,00 % Total 9931% 0,69 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Chi-square df Probability Chi-square df Probability
0,5022 2 07780 0,3801 20,8260

Serovar frente a edad

CATEGORIA g CATEGORIA
oo v o e o v | os [ T N e e Nz
= o
H 78 56 304 186 338 63 150 1322 2507 8 7% ] 313 19 348 €3 451 1368 2583
Clo 311%  263% 1213% 742% 1348%| 251% 598% 5273%10000% @ @ 302%  267% 1212% 743% 1351% 244% 585 % 5296% 10000%
5 SETI%  $429%  S051% 96T%  %602% 10000% 9677% 11% B0 8 SE73%  9857% 9937% 9948% 9515% 10000% 9742% 9842% 9570%
= 1 4 1 7 14 0 5 o = 1 1 3 4 2 34
i 091%  364% 1000% 636% 1273% 000% 455% 6182%10000% 294%  284%  588% 294% 582% 000% 1176% 6471% 10000%
127%  571% 349% 363% 398% % 323% 489% 420% 127%  143% 063% 052% 08% 000% 258% 158% 130%
79 70 315 193 352 3 155 1390 2617 79 70 315 193 352 63 155 1390 2617
Total 302%  267% 1204% 737%  1345% 241% % 5311% 10000% 302%  267% 1204% 737% 1345% 241% 592% 53,11% 10000%
10000% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 10000% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability Chi-square  df Probability
74583 7 03827 62453 7 05114
CATEGORIA = CATEGORIA
2
O - v o om0 | oo [ o o] e somis o | |
H
] e 70 30 sz 351 63 134 1375 2594 5 79 70 309 122 346 62 153 1375 2586
H 305%  270% 1195% 740% 1353% 243% 594% 5301% 10000% 2 305%  271% 1195% 742% 1338% 240% 592% 5317% 10000%
i 10000% 10000% 9841% 9946% 9972% 10000% 9935% 9892% 9912% & 100,00% 10000% 9510% 9948% 9830% 9541% 9671% 9892% 9532%
o
0 0

0 0 & 1 3 1 2 15 3
000%  000% 1935% 323% 1935% 323% 645% 4539% 100,00%
000%  000% 1%0% 052% 170% 159% 129% 108% 118%
79 70 315 193 352 63 155 1390 2617 7 70 315 193 352 63 155 1390 2617
302%  267% 1204% 737% 1345% 241% 592% 53,11%10000% Total 302%  267% 1204% T37%  1345% 241% 592% 5311% 10000%
10000% 10000% 100,00% 100,00% 100,00 3 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

15 23
0,00 %) 000% 2174% 435% 435% O000% 435% 6522% 100,00%
0,00 % 0,00 % 159% 052% 028% O000% 065% 1,08% 088%

= -
g

Chi-square  df Probability Chi-square  df Probability

61493 7 05224 49615 T 06647
CATEGORIA
‘ T T
H
] 79 70 34 19 351 63 152 1377 2599
H 304%  269% 1208% 743% 1351% 242% 58% 5298% 10000%
£ 10000% 10000% 9968% 100,00% 9972 % 10000% 9806% 99.06% 9931%
= o 1 0 3 13
1 000%  000% 556% 000% 556% 000% 1657% 72,22% 100,00%
000%  000% 032% 000% 026% 000% 134% 034% 063%
79 70 315 193 352 63 155 1390 2617
Total 302%  267% 1204% 737% 1345% 241% 592% 5311% 10000%
100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Chi-square  df Probability
59,0556 7 02487

Serovar frente araza

RAZA
Lo |2« elr el n]eln]e]a]o]a]w
696 269 3 69 1227 5 131 Z 6 2 32 32 18 2 10 2507

2776% 1073% 024% 275% 48%4% 020% 523% 008% 024% 008% 128% 128% O072% 008% 040% 10000%
9748 % 9244 %/100,00% 90,79 % 96,08 % 100,00%| 94,53 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 94,12% 9697 % 90,00% 100,00% 9091% 9580%

18 22 0 7 50 0 7 0 0 0 z 1 2 0 1 110
1636% 2000% 000% 636% 4545% O000% 636% O000% O000% OQO00% 182% O0%% 182% 000% 091% 10000%
252% T56% 000% 921% 392% 000% 507% O000% O000% OQ00% 588% 303% 1000% O000% 909% 420%

T4 291 6 76 1277 5 138 2 b 2 34 33 20 2 " 2617
2728% 11,12%| 023% 250% 4880% 019% 527% 008% 023% 008% 130% 126% O076% O008% 042% 10000%
100,00 % 100,00 %/| 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

harjdo**1

Chi-square df Probability
22 0975 14 00766
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icterohaemorrac

la**1

canico

iII

709

m 287
2741 % 11,06 %
99,58 % 95,63 %

4
17,39 %
137 %

291
11,12 %

3
13,04 %
0,42 %

714
27,28 %

73

75

RAZA
HER N A N I N N I A N R
2 & 2 33 33 20 2 10

Chi-square df Probability

2441

(1]

RAZA
sl el v e nlale el v]oe]a]
2 L3 2 33 33 20 2 10

14 0,0400

287 & 1262 5 13 2583

2745% 1111% 023% 29% 4886% 019% 507% O006% 023% O008% 128% 128% O077% 008% 039% 100,00 %
9930% 96,63 % 100,00% 9568% 9883 % 100,00% 94,93 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 97,06 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 92091% 9870 %
5 4 (1} 1 15 0 7 0 0 0 1 0 0 0 1 34
1471% 1176% 000% 294% 4412% 000% 2059% O000% 000% 000% 294% O000% O000% O000% 294% 100,00%
070% 137% 000% 132% 117% 000% 507% O000% O000% O000% 294% O000% O000% O0O00% 909% 130%

T4 291 [ 76 1277 5 138 2 6 2 34 33 20 2 1" 2617

2728% 11,12% 023% 29% 4880% 019% 527% O0068% 023% 008% 130% 126% O076% 0085% 042% 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

3 1266 5 136 2594
D23% 289% 4580% 019% 524% 008% 023% 008% 127% 127% O77% O008% 039% 10000%
0D00% 9568% 99,14 % 100,00% 95,55 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 97,06 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %| 9091% 9912%
0 1 1 0 2 (] 0 0 1 0 0 0 1 23
000% 435% 47,83% 000% 870% 000% 000% 000% 435% 000% 000% 000% 435% 100,00%
000% 132% 086% 000% 145% 000% 000% 000% 294% 000% O000% O000% 909% 083%
6 76 1277 5 138 2 6 2 34 33 20 2 11 2617
023% 290% 4880% 019% 527% O008% 023% 008% 130% 126% O076% 008% 042% 100,00%

3
: EXERENER
o
2 705 287 6 74 1266
-4 o 2726% 11,10% 023% 2,86% 46,96 %
2 95,74 % 08,63 % 100,00% 97,37 % 099,14 %
2] ] 4 0 z 1
1 2903% 1290% 000% 645% 3548%
126% 137% 000% 263% 086%
714 291 6 76 1277
Total 2728% 1112% 023% 290% 4580%

pomona**1

Afio 2016

708 291

2724% 1120%

[ 0
3333% 000%
0,64% 0,00%

714 291

2728% 11,12%

6

Chi-square df Probability
14,0810

RAZA
N A I e s = = =
2 6 2 33 32 18 2 11

14 04437

5 137
019% 530% 008% 023% 008% 128% 124%
100,00 % 99,28 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 9706% 9697 %
0 1 ] [ Q 1 1
000% 323% 000% 000% O000% 323% 3253%
000% O072% 000% 000% O000% 294% 303%
5 138 2 6 2 34 33
019% 527% 008% 023% 008% 130% 126%

Chi-square  df Probability

154156

14

RAZA
EHRRR IR
2 [ 2 34 33 20 2 1

0,1885

070% 008%
90,00 % 100,00 %
2 0
645% 000%
1000% 000%
20 2
076% 008%

[ 1266 5 137
023% 292% 4671% 019% 527% 008% 023% O008% 131% 127% 077% 008%
99,16 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 99,14 % 100,00 % 99,28 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
0 4] 1 a 1 a Q a 2 Q o 0
000% 000% 6111% 000% 556% 000% 000% 000% O000% O000% O000% O000%
0,00% O000% 0B86% O000% O072% 000% O000% O000% OO00% O000% O000% O000%
1 76 1277 5 138 2 6 2 34 33 20 2
023% 290% 4880% 019% 527% 008% 023% O008% 130% 126% 076% 008%

100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Serovar frente a sexo

SEXO 2

HEMERA

Total

harjdo**1

100,00 %| 100,00 % 100,

Chi-square df Probability

4,1890

KEEEED

502 148 951
84,33 % 1567 % 100,00 %
86,42 % 8569 % B6,77 %

122 17 139
87,77 % 12,23 % 100,00 %
1315 % 1012% 12,65%

4 z 6
66,67 % 33,33 % 100,00 %
043% 1,19% 055%

928 168 1096

84,67 % 15,33 % 100,00 %

100,00 % 100,00 % 100,00 %

Chi-square df Probability

26110

2 02110

14 09942
icterohaemorragiae**1
Total

859 62 951
QIEYEETY 03453  652% 100,00%
~ 8673% 8732% B8677%
g 132 7139
W QUYL 0456% 504% 100,00 %
1288% 986% 1268%

4 2 6

66,67% 3333 % 100,00%

039% 282% 055%

1025 71 1096

LU= 9352% 645 % 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 %

63

Chi-square df Probability

76223

2

00221

100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %/ 100,00 % 100,00 %

2586
0,43 % 100,00 %
100,00% 95,82 %

] 31

0,00% 100,00 %
000% 118%
1 2617

0,42 % 100,00 %

100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

2599
0,42 % 100,00 %
10000% 9931%

0 18

0,00 % 100,00 %

000% 069%
1 2617

0,42 % 100,00 %

,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %



SEXO 2

harjdo**1

canicola**1 rippotyphosai
pomona**1 grippotyp
(o [0 [==] =
Total
931 20 951 934 7 951
931 20 951 RNy 57.90% 2,10% 100,00 % RV 9521%  1,79% 100,00%
HEMERA JREFR=E %,‘ID % 100,00 % o~ B742% 6452% 8677 % ~ 5664 % 9444% 8677 %
8660% 9524% 86,77 % o o
135 ; 139 x 128 11 139 X 138 1 139
W LN o209%  751% 100,00% o WUIIGN 0o25%  072% 10000%
9528 % 0,725 100,00 % 1202 % 3548% 1268% 1280% 556% 12,68%
1284% 476% 1268%
6 0 G u 6 : : u : 0 S
100,00% 0,00 % 100,00 % 10000% 0,00 % 100,00 %
100,00% 0,00 % 100,00 % eo| ona% 005 % ' '
u osex| 000w Gonw 056% 000% 055% 056% 000% 055%
1065 3 109 1078 18 1096
ot 9813;'; ; 922;6 m‘gg‘; 9717 % 2,83 % 100,00 % Total 9836 % 1,64 % 100,00 %
] : . 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % il Il il
Chi-square  df Probability Chi-square df Probability Chi-square df Probability
YEE 2 s 150735 20,0005 09573 2 061%
Serovar frente a edad
CATEGORIA CATEGORIA
ol v om0 v i [ oo oo e e | s
-
[ 38 37 [ T4 14 82 671 928 = 13 37 33 7 85 18 93 788 1065
i} 065 % 400% 399% D065% T97T% 151% 834% 72,31% 100,00% [] 0,56 % 347% 310% 066% T708% 150% 873% 73,80% 10000%
100,00 %| 9500% B605% 8571% 58222% B750% B723% 8388% B8467% c 100,00 % 9250% T7674% 10000% 9444% 10000% 958947% 9350% 97,17 %
o 2 [ 1 16 2 12 129 168 s o 3 10 1] 5 0 1 12 3
1 0,00% 119% 357% D0E0% 952% 179% 774% 7679% 100,00% 0,00% 968% 3226% 000% 1613% 000% 323% 3871% 10000%
0,00 % 500% 1395% 1429% 1778% 1250% 1277% 1613% 1533 % 0,00 % 750% 2326% 0,00% 556% 000% 106% 150% 283%
6 40 43 7 90 16 94 800 1096 [ 40 43 7 a0 16 94 800 1096
055 % 3,65% 392% O064% 821% 146% 858% 7299% 10000% 055% 365% 392% 064% 821% 146% B858% 7299% 100,00%
100,00 %| 100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 10000 % 100,00%/ 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

icterohaemorrag

Chi-square df Probability

Chi-square  df Probability

58237 7 0,5605 77,9407 7 0,0000
CATEGORIA = CATEGORIA
oot ivore_o o e 1020 v | oo I e T T
-8
6 34 36 [ 86 16 93 748 1025 ‘? 6 40 43 7 a0 16 a3 783 1078
332% 351% 059% 839% 156% 907% 7296% 100,00% o 0,56 % 3T % 399% 065% §35% 148% 6,63 % 7263 % 100,00%
8500% 83,72% B8571% 9556% 10000% 9894% 9350% 9352% % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 9894 %  9788% 9836%
[ 7 1 4 Q 1 52 kil o [ Q 0 0 0 1] 1 17 18
845% 986% 141% 563% 000% 141% 7324% 10000% 0,00 % 0,00 % 000% 000% 0,00 % % 556% 9444% 10000%
1500% 1628% 1429% 444% 000% 106% 650% 648% 0,00 % 0,00 % 000% 0,00% 0,00 % % 106% 213% 164%
40 43 7 90 16 94 800 1096 [ 40 43 7 90 16 94 800 1096
) 3,65% 392% 064% 821% 146% B858% 7299% 1 % 055% 365% 392% 064% 821% 146% 858% 7299 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability Chi-square df Probability
19,0041 7 00082 47214 7 06939
CATEGORIA
I o o] Lvomix w0 | v |
H
E & 40 41 7 86 18 93 Tee 1075
o [ 0,56 % 372% 381% O065% 800% 149% B§E5% 73,12% 100,00%
E. 100,00% 10000% 9535% 10000% 9556% 100,00% 9594 % 9825% 9308%
o [ 2 0 4 o 1 14 21
1 0,00 % 000% 952% 000% 1905% O000% 476% 6667% 100,00%
0,00 % 000% 465% 000% 444% 000% 106% 1,75% 192%
6 40 43 7 90 16 94 800 1096
Total 0,55 9% 365 % 392% 064% 821% 146% B858% 729%9% 100,00%
100,00%  100,00% 100,00 % 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Serovar frente araza

harjdo**1

Chi-square df Probability
66016 7 04715

RAZA
vl elele el o]zl a]s | 4]
7 9 8 0 17 11 27 104

EEEEREE
41 a4

183 0 426 1 928

075% 097% 086% O000% 1683% 1,19% 1972% 000% 291% 1121% 45391% 011% 442% 10,13 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 8889% O000% 9444% 9167% 8243% 000% S000% &966% &6469% 5000% 7885% BG246% B4,67%
0 0 1 1 1 1 39 1 3 1z 7 1 " 20 168
000% O000% O060% O060% O060% O060% 2321% O060% 1,79% 7,14% 4583% 060% 655% 11,90% 100,00%
000% O000% 11,11%10000% 556% &33% 17,57% 100,00% 10,00% 1034% 1531% 5000% 2115% 1754% 1533 %

7 9 9 1 18 12 222 1 30 116 503 2 52 114 1096
064% 082% 082% 009% 164% 109% 2026% 009% 274% 1058% 4589% 018% 474% 1040 % 100,00 %

100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 1

Chi-square df Probability
23,2215 13 0,039

64

00,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %



icterohaemorray

la**1

canico

grippotyphosal

poemona*™1

ﬂ--ﬂﬂ---ﬂ--ﬂ-ﬂ

2 109 ATT 110 1025

- 100,000 % 55,56 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 91,67 % 90,54 % 100,00 % 9667 % 9397% 0483 % 100,00% B8654% 9649% 9352%

UES"‘E 049"‘% CISS 013% ‘ITI'E’»o 107‘}0 1961 % 310'}0 283‘}0 1063 % 4654 % 020‘6 439‘3‘6 10,73 % 100,00 %

0 4 0 0 0 1 A 0 1 7 26 0 7 4 7
000% 563% 000% O000% O000% 141% 2058% 000% 141% 086% 3662% O000% 086% 563%10000%
000% 4444% 000% O000% O000% B833% 946% 000% 333% 603% 517% O000% 1346% 351% 648%

7 9 9 1 18 12 222 1 30 116 503 2 52 114 1096

Total E4% 082% 082% O 4% 109% 2026% 009% 274% 103 3
- 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

064% 082% 082 009% 164% 109% 2026% O009% 274% 1038% 4589% 016% 4,74% 1040% 100,00 %

Chi-square df Probability
351656 13 00008

216 114 114
1] 0,66 96 085 96 085 96 0,09 9: 1,159 95 1,13 °E 2028% 009 °‘E~ 2,82 °‘E~ 10,70 % 45,26 % U,‘I‘}% 1,69 :."o 10,70 % 1[)3,[)0 %
100,00 %5 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 97,30 % 100,00 % 10000 % 9828 % 9583 % 100,00% 9615% 10000% 9717 %

0 0 0 0 0 o] 6 0 0 2 21 0 2 0 3
000% 000% 000% 000% 000% O000% 1335% 000% O000% G645% 6774% O000% 645% 0,00% 100,00%

000% 000% 000% O000% 000% O000% 270% O000% 000% 172% 417% 000% 385% 000% 283%

7 9 9 1 18 12 222 1 30 116 503 2 52 114 1096
Total 064% 082% 082% 009% 164% 109% 2026% 009% 274% 1058% 4589% 018% 474% 1040% 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability
9,9504 13 0,6980
ﬂﬂﬂﬂﬂ-ﬂﬂllllﬂﬂ-ﬂ
218 1 501 113 1078
0 0,65 ‘}o 0,83 ‘36 0,83 ‘}6 0,09 56 1.6? 96 1.11 96 2022% 0,09 9: 2,69 % 1030% 4647% 019 °i': 4,36 °{~ 10,48 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 9820 % 100,00 % 9667 % 9569% 9960% 10000% 9038% 9912% 9636%

0 0 0 0 0 0 4 0 1 5 2 0 5 1 18
000% 000% 000% 000% O000% O000% 2222% 000% 556% 2778% 11,11% 000% 2778% 556% 10000%
000% O000% O000% O000% O000% O000% 180% 000% 333% 431% 040% 000% 962% 088% 164%

7 9 9 1 18 12 222 1 30 16 503 2 52 114 1096
Total 064% 082% 082% 009% 164% 109% 2026% 009% 274% 1058% 4589% 018% 474% 1040% 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 %) 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Chi-square  df Probability
323640 13 0,0021

216 115 441 114 1075
0,65‘36 D.?4'56 D.?4% 0.09‘36 1.6?96 1.129: 20,09 % 0,09% 2,r9°£ 1070% 45,67 % 0,19% 4,5"— 10,60 % 100,00 %

- 100,00 % 8859 % 88,89 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 97,30 % 100,00 % 100,00 % 9914% 97,61 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 98,08 %

0 1 1 0 0 [} 6 0 0 1 12 0 0 0 21
000% 476% 476% 000% 000% O000% 2857% 000% 000% 476% 5714% 000% 000% O000% 100,00 %
000% 11,11% 11,11% 000% 000% O000% 270% O000% O000% O86% 239 °’n 000% 000% O000% 192%

T 9 9 1 18 12 222 1 30 11e 503 2 32 114 1056
0B4% 082% 08% 009% 164% 109% 2026% 009% 274% 1058%| 4589% 0,18% 474% 1040% 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %

Chi-square  df Probability
147347 13 03242

65



Afio 2017
Serovar frente a sexo

harjdo**1 icterohaemorragiae**1 canicola**1
EEENE EKEEEES EEEEE
843 138 981 242 EE 981 955 26 981
RISYIBIN 5593 % 14,07 % 100,00 % GIENI:ETN oc029% 3,98 % 100,00 % RIEYERTN 07359 2,65 % 100,00 %
o~ 81.21% 81,66 % 81.28% ~ 81,00% 8864% B81,28% ~ §1,14% 8667 % 81,28%
% 154 g 168 4 172 g 168 4 172
- 8953 % uw [EVerlel 97673 233 9% 10000% . (¥¥YeloW o767 % 2,33 % 100,00%
14,84 % 1445% 9,09% 1425% 14,27 % 1333 % 1425 %
4 13 54 53 1 54 54 a 54
75.93 % 24,07 %/100,00 % 98,15% 1,85 % 100,00 % 100,00% 0,00 % 100,00 %
3,95% T69% 447 % 456% 2,27% 447% 4599% 000% 447%
1038 169 1207 1163 44 1207 1177 30 1207
Total 86,00 % 14,00 %/ 100,00 % Total 96,35% 3,65 % 100,00 % Total 97,51% 249 % 100,00%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability Chi-square df Probability Chi-square df Probability
£,3399 2 00420 16519 2 04378 1,5045 2 04713
i h mona**1
grippotyphosal po
918 63 981 932 79 981
el 93.55% 642 % 100,00 % QIENEETY 97043 2,96 % 100,00 %
80.81% 8873 % 81.28% o~ 81,09% B87,88% 81,28%
% 169 3| 132 ) 170 2 172
) 98,26 % 1,74 % 100,00 % = : : ;
1488% 423% 1425% n (WPleglol 05349  1,16% 100,00 %
‘ 1448% 606% 1425%
49 5 54
90,74 % 9,26 % 100,00 % 52 2 54
431% T04% 44T% 9630% 3,70 % 100,00 %
443% 606% 44T%
1136 71 1207
Total 94.12% 5,88 % 100,00 % 1174 33 1207
100,00 % 100,00 % 100,00 % Total 9727 % 2,73 % 100,00 %
100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability
59455 2 00310 Chi-square df Probability
Serovar frente a edad
CATEGORIA ;': CATEGORIA
o e vom v o v [ o e w0 oni o 0 v
- g
H 52 %20 9% 47 131 20 79 55 3 2 35 100 % (] 155 21 89 382 1163
S [ 501%  B67% 906% 453% 1262% 193% 761% 5058%10000% | @ 473%  BE0%  B43% 542% 1333% 181% 765% 5004%100,00%
® 9455%  8911% 9126% T344% §239% 9091% 8587% 8592% 8600% a 10000%  9901% 09515% 9844% O9748% 9545% 9674% 9525% 9635%
= 3 1 9 17 28 2 13 % 169 T 0 1 5 1 4 1 3 29 44
1 178%  631% 533% 1006% 1657% 118% 769% 5089% 10000% 000%  227% 1136% 227% 909% 227% 682% 6591%10000%
545%  1089% 874% 2636% 1761% 909% 1413% 1408% 1400% 000%  099% 48% 156% 252% 455% 326% 475% 365%
55 101 103 64 159 22 92 611 1207 55 101 103 64 159 2 92 611 1207
Total 456%  837% §33% 530% 1317% 182% 7162% 3062%10000% Total 456%  837% 853% 530% 13177% 182% 762% 5062% 10000%
10000%  100,00% 100,00 % 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00% 100,00%  100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability Chi-square  df Probability
170683 7 00170 81027 7 03236
CATEGORIA E CATEGORIA
: DO | N e
1 o
L] 54 101 103 2 133 22 A" R %‘ 54 100 99 55 151 2 20 565 1136
2 459%  858% 873% 527% 1300% 187% 745% 5047% 10000% 2 475% 880% B71% 484% 1329% 184% 792% 4974% 10000%
'E 9518% 10000% 10000% 9688% 9623 % 10000% 9565% 97.22% 97.51% 2 98,18 % 9901% 9612% 8594% 9497% 10000% 9783% 9247% 9412%
=
v 1 0 0 2 3 0 4 7 30 = 1 1 4 9 3 0 2 26 7
1 333%  000% 000% 667% 2000% 0QD0% 1333% 5667% 100,00% 1 141% 141%  563% 1268% 1127% 000% 282% 6479% 10000%
182% 000% 000% 313% 377% 000% 435% 273% 249% 182% 099% 388% 1406% 503% 000% 217% 753% G585%
55 101 103 64 159 22 92 611 1207 55 101 103 64 159 22 92 611 1207
Total 456%  837%  853% 530% 1317% 182% 7,62% 50,62% 100,00% Total 456% §37% B33% 530% 1317% 182% 762% 5062% 10000%
10000% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 10000% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00 3% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability Chi-square  df Probability
85965 7 02529 213453 7 0,0033
CATEGORIA
I -~ v v o o v
H
E 55 99 100 62 134 21 9 592 1174
e [ 465% 543% 852% 528% 1312% 179% 775% 5043% 100,00%
E 10000%  9802% 97.09% 9683% 9686% 9545% 9891% 9689% 97.27%
= 0 2 3 2 5 1 1 19 33
i 0,00 % 606% 909% 606% 1515% 303% 303% 57,58% 100,00%
0,00 % 198%  291% 313%  374% 455% 109% 311% 273%
55 101 103 64 159 22 92 611 1207
Total 456% 837T% 853% 530% 1317% 182% T.62% 50.62% 100,00%
10000%  100,00% 100,00% 100,00% 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability
34459 7 0,8409

66



Serovar frente araza
Hardjo

€8 1038
0 9° u29“— 19‘ 3‘295 2,31 % 087 ‘\7 377% O‘\"‘% 3,18“« 01 0“ 3‘39“ 6,55 % 100,00 %
ees‘ % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 90,00% 80,00 % 3 % 100,00 % 0,00% 10000% 7158% 86,00%
2 0 0 5 0 0 1 2 29 51 0 3 0 0 27 169
1 1,18% 000% 000% 29 % 000% 000% 059% 118% 1716% 30,18% 000% 178% 000% 000% 1598% 100,00 %
3333% 000% 000% 2273% 000% 000 "'«; 10,00% 20,00 % 1526% 1397% 000% 833% 000% 000% 2842% 1400%
22 4 24 10 10 8 2 190 365 1 36 1 - 95 1207
Total 182% 033% 199% 166% 2983% 083% 083% 086% 017% 323% 1574% 3024% 008% 298% 008% 033% 787 % 10000%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square  df Probability
41,2829 20 0,0034
RAZA
Lo Lol lolulwlololslololulalslilslels il ol

5 3 2 22 4 24 18 10 2 35 1 4 94 1163

043% 052% 026% 017% 189% 034% 206% 155% 0,86 % 0,17 % 301% 009% 034% 808% 100,00%

100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 90,00 % 93,89 % 100,00 % 100,0 100,00 % 97,22 % 100,00 % 100,00% 9895% 9635%

0 0 0 0 0 0 0 2 22 0 0 [} 0 1 44

000% 000% 000% 000% O000% 000% 000% 455% 5000% 0,00% 0,00 % 000% 0,00% 27 % 100,00 %

000% 000% 000% 000% 000% 000% 000% 1000% 611% 000% 0,00 % 000% 000% 105% 3,65%

5 6 3 2 4 24 20 360 10 8 2 36 1 4 95 1207

041% 050% 025% 017% 033% 199% 166% 2983% 083% 066% 017% 298% 008% 033% 7,87% 10000%

Canicola

3 2

24 20 351 10 2
0 ""AZ“ J‘ﬂ % 025% 017% 187" JA 204% 170% 2982% 085% u,76? Q‘>9“ 0,17 % 323"‘-‘9
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 97,50 % 100,00 % 90,00% 87,50 % 100,00% 9744 %
0 [ 0 0 0 0 0 0 9 0 1 1 0 1
1 000% 000% 000% 000% 000% O000% 000% O000% 3000% O000% 333% 333% 000% 333%
000% 000% 000% 000% 000% O000% O000% O000% 250% 000% 1000% % 000% 256%
5 2 22 4 24 20 360 10 10 8 2 39
Total 041 % 017% 1,82 % 033% 199% 166% 2983% 083% 083% 066% 017% 323%
100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 %
Chi-square df Probability
304843 20 00624
RAZA
mn 13 ‘ 14 16 ‘ 17 19 2 21 23 24 25 3
4 6 3 2 21 - 24 20 319 10 10 8 2 33
035% 053% 026% 018% 185% 035% 211% 176% 2808% 088% 08% 070% 018% 290%
80,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 95,45 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 88,61 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 100,00 % 84,62 %
1 0 0 0 1 0 0 0 41 0 0 0 0 6
1 141% 000% 000% 000% 141% 000% 000% 000% 5775% 000% 000% 000% 000% 845%
2000% 000% 000% 000% 455% 000% 000% 000% 1139% 000% 000% 000% 000% 1538%
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