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I. INTRODUCCION

La leptospirosis es una enfermedad infectocontagiosa aguda y febril, causada por una
bacteria del genero Leptospira, afectando a los animales salvajes y domésticos sirviendo como

una fuente de infeccion para el hombre.

La epidemiologia de esta enfermedad es muy compleja debido a que varia segun la zona,
llegando a alcanzar valores elevados de aparecimiento de brotes en épocas de inundaciones,
principalmente en paises tropicales y subtropicales, debido a sus condiciones climaticas como:

precipitacion pluvial, temperatura ambiente, humedad relativa, pH y composicion del suelo.

Es de importancia econdmica y sanitaria, ya que causa pérdidas econdmicas de caracter

reproductivo y productivo; ademas de ser una zooantroponosis.

Las fuentes de contaminacion con el patégeno pueden ser multiples incluyendo contacto
con tejidos y orina de animales contaminados. Actualmente se ha incrementado la incidencia de
la enfermedad en zonas urbanas debido a hospederos de mantenimiento principalmente ratas y
ratones, que son portadores permanentes de la bacteria, favoreciendo la diseminacién de la

enfermedad a los animales domésticos.

En el perro la enfermedad se presenta de varias formas: subclinica, sindrome nefritico-
azotémico, sindrome ictérico, sindrome gastrointestinal, y sindrome nervioso. Se debe de tomar
en cuenta que la sintomatologia varia de un caso a otro, sobre todo en relacion con la gravedad

de la enfermedad y la duracién de los trastornos.

El diagnéstico puede ser complicado o dificil de acuerdo a las caracteristicas intrinsecas y

epidemioldgicas de las Leptospiras interrogans. La serologia en conjunto con los signos clinicos



ayudan a un diagndstico mas preciso; en donde el método de referencia es la microaglutinacion

(MAT), el cual se emplea para detectar anticuerpos en animales sospechosos o enfermos.



Il. HIPOTESIS

Existen anticuerpos de Leptospira interrogans en perros no vacunados en clinicas veterinarias
del area de la zona 18 de la capital de Guatemala.



I11. OBJETIVOS

3.1 GENERAL

Contribuir al estudio de la leptospirosis en perros no vacunados contra Leptospira interrogans,
en clinicas veterinarias del area de la zona 18 de la capital de Guatemala; por la prueba de

microaglutinacion (MAT).

3.2 ESPECIFICOS

> Determinar la presencia de anticuerpos contra Leptospira interrogans por la
prueba de microaglutinacion (MAT).

> Determinar las serovariedades mas frecuentes de Leptospira interrogans en el area
de estudio.
> Determinar la asociacidon entre; edad, sexo, raza y tipo de alimentacion, ante la

presencia de Leptospira interrogans.



IV. REVISION DE LITERATURA

4.1 DEFINICION DE LEPTOSPIROSIS

Es una enfermedad infectocontagiosa aguda y febril, que afecta sobre todo a los animales
silvestres y domésticos que sirven como fuente de infeccion para el hombre, esta enfermedad
presenta una epidemiologia compleja y de distribucion cosmopolita, recientemente la aparicion
de epidemias urbanas emerge como un problema de salud publica en paises en desarrollo en la
que varias especies de animales, principalmente los roedores, actGian como hospederos de
mantenimiento de muchos serovares en todo el mundo, siendo el hombre y los animales de

explotacién econdmica y social, hospederos accidentales (12, 28).

4.2 SINONIMIAS

La leptospirosis también se conoce por otros nombres, de acuerdo a su etiologia o
ubicacion geografica: enfermedad de Weil (L. interrogans serovar Icterohaemorrhagiac); Fiebre
de los arrozales (L interrogans serovar Bataviae); enfermedad de las heneficadoras; enfermedad
de los porqueros (L. interrogans serovar Pomona); enfermedad de los manipuladores de
pescados, ictericia enzodotica; enfermedad de Stuttgard (L .interrogans serovar Canicola en
Europa); ictericia hemorragica; ictericia infecciosa; agua roja; fiebre de los siete dias (L.
interrogans serovar Hebdomadis en Japon); fiebre otonal japonesa (L. interrogans serovar
Autumnalis); fiebre de los ratones; tifus canino; fiebre de cieno, fiebre de los pantanos (L.
interrogans serovar Grippotyphosa en los tropicos) fiebre del agua; fiebre de los cosechadores;

fiebre de los campos, enfermedad del husmeo (7, 30).



4.3 HISTORIA

Hofer (1852) describi6 una enfermedad de los perros antes desconocida que llam6 Tyfus
Seu Febris Nervosa Canum; Keff cambi6 el nombre de esta enfermedad por la enfermedad de los
perros de Stuttgard sin embargo, su etiologia fue aclarada por Lukes, el cual demostro que el

agente era una espiroqueta.

La primera descripcion de las Leptospiras como agentes productores de enfermedad en los
animales la realizaron Klarenbeck y Schuffner, quienes demostraron que la Leptospira
interrogans serovar Canicola era el agente etioldgico de la enfermedad Stuttgart en los perros (7,

30).

4.4 TAXONOMIA

Division: Procariontes
Clase: Schizomicete
Orden: Spirochaetales
Familia: Leptospiraceae
Género:
Leptospira
Leptonema

Turneria

Las leptospiras son espiroquetas gram negativas, aerobias obligadas 6 microaerofilicas,
flexibles, muy finas, helicoidalmente enrolladas, y de gran movilidad, ambos extremos
semicirculares de forma de gancho, aunque a veces uno de los dos extremos esta doblado y el
otro se mantiene recto o ambos rectos. Estdn compuestas por un cilindro protoplasmico enredado
en un filamento axil central recto. Conforman la envoltura externa lipopolisacarido y
mucopéptido antigénico. El nombre leptospira procede del griego lepto (fino) y spira (espiral)

(2,14,24).
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Las leptospiras pertenecen a la familia Leptospiraceae que a su vez estd formada por dos

géneros, Leptospira y Leptonema. El género Leptospira fue dividida en dos especies, L.

interrogans, que incluye todas las Leptospiras patogenas y la L. biflexa, especie en la que

engloban todas las saprofitas (30, 31).

A) Serogrupos y algunos serovares mas representativos de L. interrogans sensu lato.

Serogrupos
Australis,
Autumnales
Ballum
Bataviae
Canicola
Celledoni
Cynopteri
Djasiman
Grippotyphosa
Hebdomadis
Hurstbridge
Icterohaemorrhagiae
Zimbabwe
Javanica
Louisiana
Manhao
Mini
Panama
Pomona
Pyrogenes
Ranarum

Sarmin

Serovar(es)

Australis, Bratislava, Lora
Autumnalis, Forbragg, Bim, Weerasinghe
Ballum, Aroborea

Bataviae

Canicola

Celledoni

Cynopteri

Djasiman

Grippotyphosa, Canalzonae, Ratnapura
Hebdomadis, Jules, Kremastos
Hurstbridge

Icterohaemorrhagiae, Copenhageni, Lai,

Javanica, Poi

Louisiana, Lanka
Manhao

Mini, Georgia, Swajizak
Panama, Mangus
Pomona

Pyrogenes

Ranarum

Sarmin



Sejroe Sejroe, Saxkoebing, Hardjo
Semaranga Patoc

Shermani Shermani

Tarassovi Tarassovi

Los serogrupos no poseen taxonomia propia ni se encuentran definidos, pero tienen
importancia epidemioldgica. En la actualidad el comité internacional de taxonomia de Leptospira
(ILS) aprobo la nomenclatura para serovares de Leptospira en donde el genero y especie deben
ser utilizados, seguido del serovar iniciando con letra mayuscula; ejemplo Leptospira

interrogans serovar Icterohaemorragiae (2,30).

Actualmente la nueva clasificacion del género Leptospira se inclina sobre las relaciones
genéticas del organismo por ejemplo, andlisis de endonucleasa de restriccion de ADN
cromosomal. Hay actualmente siete genoespecies, 28 serogrupos, numerosos serovares y

genotipos (24).

En el afio 2001 se describié por biologia molecular siete especies patogenas del género
Leptospira: L. interrogans en sentido estricto, L. borpetersinii, L. noguchii, L. santarosai, L.
weilli, L. kirschneri y L. alexanderi; para el afio 2,005 fueron adicionadas tres especies mas

siendo: L. meyeri, L. fainei, L. inadai. (2,24).
B) ESPECIES DE LEPTOSPIRAS

Patogenas Saprofitas
interrogans L. biflexa
borgpetersenii L. wolbachii

noguchii L. parva

alexanderi

L.

L.

L.

L. santarosai
L.

L. kirschneri
L.

meyeri



L. fainei
L. Weilii
L. inadai

4.6 EPIZOTIOLOGIA

La leptospirosis es considerada la zooantroponosis de gran distribucion mundial. El
estudio de la epidemiologia es complejo debido al gran numero de factores que influyen en su
presentacion, lo cual dificulta la extrapolacion entre las diferentes regiones geograficas y obliga
el conocimiento individualizado de cada continente, pais, regién o zona; distintas cepas
patogenas de Leptospira pueden afectar potencialmente a los mamiferos, donde algunos actuaran

como hospederos de mantenimiento o accidental, en funcion del serovar considerado (2,8,10,24).

El perro sirve como vector importante de contaminacion debido a la conducta de la
especie de marcar sus territorios con orina, lo cual permite que la leptospira se disemine
facilmente y en ocasiones, lleva la contaminacion directamente al alimento y agua para consumir;
o incluso en algunos casos, estos animales comparten un mismo espacio, lo que facilita ain mas,

la contaminacion directa del patdégeno (9,11,30).

Las prevalencias y tasas de incidencias publicadas para esta enfermedad en el mundo
varian notablemente segun la zona y pueden llegar a alcanzar valores elevados en tiempos de
inundaciones. Los paises tropicales y subtropicales son los més afectados por las condiciones
climaticas como: precipitacion pluvial, temperatura ambiente, humedad relativa, pH, estructura y

la composicion del suelo (7,30, 31).

Su distribucion es mundial, producida por cepas patdgenas del género Leptospira, incluida
en las especies L. interrogans, las cuales poseen las mismas caracteristicas morfologicas vy
fisiologicamente uniforme, pero que seroldgica y epidemiologicamente son muy diversas

caracterizadas por un estadio septicémico y otro lesional (1,11,13,24,31).
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Particularmente, son muy sensibles a la desecacion, luz solar directa, pH acido y alcalino,
ya que un pH menor de seis o mayor de ocho tiene caracter inhibitorio sobre el microorganismo

(6,11, 13,16,22, 23,30).

Son muy sensibles a la solucion hipertonica de sal comun 2.8%, bilis, putrefaccion y a la
mayoria de los antibidticos in vitro o in vivo como: penicilina, estreptomicina, aureomicina y los

grupos macrolidos (30,31).

Si la orina de por si tiene una reaccion acida, las Leptospiras presentes en ella, pronto
sucumben; esta probabilidad es la principal razéon por la cual la orina humana no disemina la
infeccion, asi también la orina de ratas, mientras no sea diluida no tiene mucho riesgo (I,

2,30,31).

Las leptospiras viven en orina débilmente basica como en la del cerdo, la vaca y el equino
durante diferente periodo, sin embargo, en orina acida como la de los carnivoros mueren
rapidamente. Para la supervivencia en el medio ambiente necesita una humedad alta del suelo,
una temperatura de 25 °C. con agua de un pH neutro o ligeramente alcalino y la presencia de
materia organica. En un suelo con todas estas condiciones, pueden vivir hasta 183 dias, mientras

que en suelos secos s6lo 30 minutos (30,31).

En agua estéril pueden vivir hasta tres meses o mas, en aguas alcalinas semanas, en

lagunas varias semanas, en orina alcalina mas de 16 dias y en nitrégeno liquido 32 meses (30,31).

Se ha demostrado que las leptospiras pueden sobrevivir: nueve dias en musculo, 13 dias

en los rifiones, 12 dias en el higado y ocho dias en el bazo luego de la muerte del animal (30).

Se han incluido las garrapatas en este campo ya que, se pudo hallar que las Leptospiras
eran capaces de sobrevivir 518 dias en el interior de Ornithodoros turicata y por lo menos 26 dias

en el intestino de moscas no hematofagas. Se desconoce la importancia de este hecho (14, 30).
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Se debe tener presente que las Leptospiras no se multiplican fuera de la especie animal

huésped, pero sobreviven bien en un ambiente con dptimas condiciones (14,30).

4.7 ESPECIES SUSCEPTIBLES

De mayor importancia econdmica son: bovinos, equinos, cerdos, ovejas y cabras; también
afecta en mayor o menor grado a otros animales domésticos y salvajes como: perros, gatos,
venados, mofetas, mapaches, zarigiieyas, musarafias, canguros, mangostas, murciélagos, peces,

reptiles, ranas, conejos, zorros, erizos, chacales, ratas y ratones (11,24,30,35).

La poblacién de mantenimiento serd aquella especie animal que actia como un reservorio

continuo de un serovar, en un ecosistema determinado (30,31).

La complejidad de la epidemiologia de la leptospirosis es basada en una o varias especies
de mamiferos domésticos o salvajes, que actiian de hospederos de mantenimiento de cada serovar
o serogrupo de Leptospira patogena. Donde una especie animal puede ser reservorio de varios

serovares y diferentes especies animales serlo de un mismo serovar (1,11,13,30).

Los hospederos de mantenimiento se caracterizan por los siguientes elementos:

e QGran receptividad a la infeccion por el serovar frente al que mantiene como hospedaderos
(la dosis infectiva es menor),

e Relativa baja patogenicidad del microorganismo en el hospedero,

e Presencia de infeccion renal con leptospiruria prolongada,

e Infeccion cronica,

e Transmision eficaz de la infeccién a los animales de la misma especie por contacto
directo, y

e En algunos hospederos, se mantiene la Leptospira en el tracto genital.

La transmisiéon de la infeccion entre hospederos de mantenimiento se realiza
independientemente de las condiciones climaticas y ambientales. Sin embargo, en el caso de la

transmision entre hospederos de mantenimiento y accidental o entre accidentales se hace



12

necesaria la supervivencia del agente en el medio ambiente para poder efectuar la infeccion (2,

30).

Algunas especies silvestres actian como hospederos de mantenimiento en algunos paises

curopeos:

Rata gris (Rattus norvegicus) de Leptospira interrogans serovar Icterohaemorrhagiae,
Rata negra (Rattus rattus) de Leptospira interrogans serovar Icterohaemorrhagiae,
Topillo (Microtus arvalis) de Leptospira interrogans serovar Grippotyphosa,

Erizo (Erinaceus europaeus) de Leptospira interrogans serovar Bratislava y Leptospira
interrogans serovar Australis, y

El ciervo y el mapache como reservorios silvestres de Leptospira interrogans serovar

Pomona.

En general los hospederos de mantenimiento principales son:
En ratas el serogrupo icterohaemorrhagiae y ballum,
En cerdos el serogrupo pomona, tarassovi y bratislava, y

En perros el serogrupo canicola.

El perro puede ser accidental de Leptospira interrogans serovar Icterohaemorrhagiae hay

numerosos serotipos diferentes, siendo los que mas comunmente afectan al perro: Leptospira

interrogans serovar Canicola, Leptospira interrogans serovar Grippotyphosa, Leptospira

interrogans serovar Pomona y Leptospira interrogans serovar Bratislava (6, 14, 20).

4.8 DISTRIBUCION GEOGRAFICA

La leptospirosis es una enfermedad cosmopolita. Teéricamente, cualquier mamifero puede

infectarse por cualquier serovar; pero en realidad, solo algunos serovares pueden ser considerados

como endémicos o enzodticos en una region. Serovares de Leptospira interrogans como:

Pomona, Icterohaemorrhagiae, Canicola y Grippotyphosa se consideran de distribucion mundial

(9,14,20,30).
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4.9 PREVALENCIA

La prevalencia de la enfermedad varia notablemente entre los distintos continentes y
paises, e incluso, entre las diferentes regiones de un mismo pais, asi como, entre las especies y

edades de éstas.

Es considerada como una enfermedad ocupacional, debido a que se presenta en: granjeros,
médicos veterinarios, trabajadores de mataderos, médicos de inspeccion de carne, trabajadores de

control de roedores (2,13,14,24,30).

4.10 VIAS DE TRANSMISION

Lo constituyen la orina de animales infectados, asintomaticos y portadores; el agua, leche,
forrajes, pastos, tejidos de animales, descargas posparto, saliva, semen e instrumentos
quirtrgicos, asi como vectores, siendo los roedores (ratas y ratones) los mds importantes por su

condicion de reservorio natural (1,13,23,30).

a) Agua: para que ocurra la infeccion, las leptospiras necesitan una supervivencia en este medio,
la cual tiene una vinculacion tremenda con la humedad relativa alta y la temperatura a su punto
optimo en el lugar de aparicion. La temperatura del agua tiene un efecto beneficioso, ya sea baja
o alta, lo cual permite que las leptospiras puedan sobrevivir y mantener su viabilidad en el agua
durante 22 dias, siendo ésta la fuente mas comun de contaminacion en el perro. En el barro la

viabilidad es de cinco a seis dias (14, 24,30).

Como las infecciones por este agente ocurren principalmente en zonas con abundante
cantidad de agua, areas pantanosas o de campo anegado; los brotes son frecuentes en €pocas de
lluvia y en climas templados, no todas las aguas son favorables para la supervivencia de las

leptospiras, ya que éstas, también se ven afectadas por el pH y la salinidad (9,30).

b) Orina: muchas infecciones en ultima instancia se deben a la contaminacion con la orina de los

animales enfermos, portadores o reservorios; siendo el pH el factor determinante de la
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supervivencia de las leptospiras en la orina. Ellas no pueden sobrevivir en pH acido, algunos
autores plantean que no son fuentes de excelencia para la infeccion al no ser que sean diluidas por
agua. Tienen importancia las gotas de orina que se dispersan a varios metros del animal que orina
pudiendo penetrar las leptospiras procedentes de animales con leptospiruria, tanto por inhalacién

como por via conjuntival (14,20,30,31).

c) Leche: muchos de los animales infectados, eliminan leptospiras a través de la leche (30,31).

d) Tejido animal: el tiempo de supervivencia de las leptospiras en los tejidos es dependiente del

pH postmortem y el efecto antagdnico que supone la contaminacion con otras bacterias (14,30).

e) Saliva: desde que fue comprobada la infeccion en el humano tras mordeduras de animales
como la rata o el perro, la saliva ha sido considerada como posible fuente de infeccion. También
se sospecha de los lamidos de los perros a los nifios con la lengua contaminada. Ademas la
costumbre de los perros de lamer los genitales y otras areas corporales en animales de su misma
especie, puede permitir también la transmision de la infeccion. Es por ello que la incidencia se

presenta mas en machos, posiblemente por sus habitos de olfateo y lamido de orina (20).

La forma importante y mas frecuente para la infeccion humana y animal es el contacto de

la piel o las mucosas con aguas o barro contaminados con orina (1,30).
Los pastos contaminados juegan un papel importante para la transmision intra e

interespecie (30,31).

f) Vertical

Transplacentaria: el agente puede atravesar la placenta durante el periodo de leptospiremia (30).
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4.11 FACTORES ASOCIADOS A LA INFECCION DEPENDIENTES DEL AGENTE
ETIOLOGICO

a) Resistencia a condiciones medioambientales: la supervivencia del agente depende de la
existencia de una humedad relativa alta, temperatura Optima entre 24-25 °C., pH neutro o
ligeramente alcalino y presencia de materia organica en condiciones indispensables para la
existencia de la infeccidon en una region geografica. Las areas con lagunas, riachuelos (bebederos
en general) donde se congregan gran nimero de animales, son las que mas frecuentemente estan
implicadas en los focos de leptospirosis, existen diferencias entre serogrupos o serovares como
L.interrogans serogrupo pomona, que tiene la capacidad de sobrevivir mejor en zonas aridas que

L. interrogans serovar Hardjo.

Estos factores ambientales propician la existencia de una cierta estacionalidad, siendo mas

frecuente en otoflo en paises templados y en invierno en los paises tropicales y subtropicales.

b) Capacidad infectante: los estudios han demostrado que la capacidad infectante y la

patogenicidad varian en funcion del serogrupo o serovar en cuestion (1,13,30,31).

4.12 DEPENDIENTE DEL HOSPEDERO

Estado inmunitario: en sentido general, un animal expuesto previamente, es refractario a
la reinfeccion de este mismo serovar aunque los niveles de anticuerpos en sangre hayan bajado.
También tiene relacion con el nivel de inmunoglobulinas IgA e IgG, ya que el aumento de éstas

en la orina hace disminuir la cantidad de leptospira que se elimina en ella (14,30).

4.13 PATOGENIA

Las leptospiras son virulentas por variedad de factores que les hace ser muy invasivas,
principalmente por: la produccion de enzimas, proteinas de superficie (OSP) que le permiten
adjuntarse a la fibronectina y colageno del huésped, los factores mecanicos como la motilidad por

excavacion, y su tropismo orgéanico; causas que se han sugerido como mecanismos por los que
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¢éstas alcanzan sitios normalmente protegidos del organismo, como el liquido cefalorraquideo

(LCR) y el 0jo (7,30).

Estos mecanismos permiten la invasion a través de las membranas mucosas o piel
hiimeda y ablandada. Se mencionan otros factores adicionales que incluyen la actividad
endotoxica entre ellos la catalasa, hialuronidasa, el lipooligosacarido (LOS) de Leptospira y su
accion sobre: monocitos, liberacion de linfocinas, desencadenando la reaccion de coagulacion
intravascular diseminada (CID), incluyendo hemorragia y sangrados anormales, trombocitopenia
y agregacion plaquetaria. El acimulo de lipooligosacarido presenta la actividad del lipido A de
lipooligosacarido y sus efectos toxicos. El lipooligosacarido y sus efectos protectores contra los
efectos bactericidas del suero normal provoca varias hemolisinas y su acciéon causando
hemoglobinuria, anemia hemolitica, y dafos tisulares; esfingomielinasa C, fosfolipasa A y otras

citotoxinas. Entre factores toxicos se puede mencionar hemolisina, fibrolisinas, lipasas (7,14,24).

La Leptospira interrogans serovar Icterohemorrhagiae usualmente causa fiebre,
hemorragia, anemia, e ictericia; mientras que una severa insuficiencia renal aguda o hepatitis
cronica activa, fibrosis hepatica, es comun por Leptospira interrogans serovar Grippotyphosa,
resultando en una enfermedad mucho mas severa que aquella causada por Leptospira interrogans
serovar Pomona. Las infecciones por Leptospira interrogans serovar Pomona son a menudo
subclinicas, pero es comun un estado portador crénico. Los perros parecen no ser susceptibles a
la hemolisis por la Leptospira interrogans serovar Grippotyphosa y de la Leptospira interrogans
serovar Pomona. La infeccion del perro con el huésped adaptado Leptospira interrogans serovar

Canicola comunmente resulta en una nefritis intersticial cronica (4, 24,18).

Los perros jovenes no vacunados, o cuyas madres no fueron vacunadas, se encuentran en
un mayor riesgo de enfermedad severa y muerte, que podria ocurrir debido a una septicemia
fulminante hiperaguda 6 anemia hemolitica. Los perros de mayor edad previamente vacunados,
que luego se infectan naturalmente con una cepa homologa al serovar de la vacuna generalmente

tienen signos clinicos minimos (18,24).

Durante el periodo de invasion tisular podria ocurrir necrosis hepatica aguda, capilar y

dano de células endoteliales, dandose como consecuencia hemorragias petequiales que podrian
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ocurrir en el parénquima renal junto con dafio vascular, nefritis intersticial focal, anoxia anémica,
y nefrosis hemoglobindrica. A esta altura puede ocurrir la muerte debido a la falla renal causada

por una nefritis intersticial (4,24).

Hacia el final del estadio de bacteremia, de siete a nueve dias post-infeccion, la fiebre
normalmente baja y las leptospiras desaparecen del torrente sanguineo a medida que emergen los
anticuerpos. La recuperacion ocurre a medida que se incrementan los anticuerpos en sangre en un
transcurso de siete a ocho dias de la infeccion y la bacteremia finaliza; la velocidad de
recuperacion depende del grado de dafio visceral. Las leptospiras que se han localizado en los
tubulos renales, ojo, o tracto reproductivo estan protegidas de los efectos bactericidas de los
anticuerpos; por lo tanto una leptospiruria persistente puede desarrollarse, con episodios
periddicos de fiebre. La localizacion postsepticémica de las leptospiras en los rifiones esta
asociada con inflamacion intersticial focal difusa de ese organo y con degeneracion tubular

transitoria aguda (9,18,24).

La emision de orina infectada puede durar por periodos prolongados, pero los niveles de
anticuerpos eventualmente declinan, ya que las leptospiras protegidas en los tubulos renales no

estimulan la produccién de anticuerpos (24).

Eventualmente, los perros recuperados pero excretando leptospiras pueden ser
seronegativos al analizarse, sin embargo los organismos continuan multiplicandose y persisten

(24).

El agente se difunde a partir del punto sin dejar lesion, invadiendo el torrente sanguineo,
multiplicandose en éste y en el parénquima hepatico durante un periodo de incubacion de dos a
treinta dias segun sea el caso, circulando en la sangre provocando leptospiremia por al menos
siete dias produciendo pirexia, anorexia, dafio funcional de algunos 6érganos como higado, bazo o

cerebro y eliminacion de leptospiras en la leche (9,30).

La aparicion de anticuerpos especificos detectables es aproximadamente a los diez dias de
la infeccidn junto a la accion leptospiricida de las betamacroglobulinas del suero y la accion del

complemento y la lisozima, hacen que desaparezcan las leptospiras en el torrente sanguineo
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pero, se localizan en diferentes 6rganos, tales como: la cdmara anterior del ojo, las meninges, el

rifién donde los anticuerpos tienen poco acceso y en el utero gravido (14, 24,30).

Los signos de la enfermedad aguda generalmente coinciden con la fase de leptospiremia
donde estos pueden atribuirse a la existencia de determinados factores de patogenicidad
bacteriana, como la hemolisina y las lipasas. Estos factores son mas frecuentes en determinados
serovares como: Leptospira interrogans serovar Pomona o Leptospira interrogans serovar
Grippotyphosa, mas tarde se le suma la accion de los anticuerpos situados en la superficie

eritrocitaria que sensibilizan al eritrocito, causando su rotura dandose la anemia (14, 24,30).

Durante la fase de leptospiremia ocurre una reaccion inflamatoria en la glandula mamaria
dando como resultado el aparecimiento de mastitis. La hemolisis producida por la hemolisina y
por el dafio hepatocelular se le atribuye a las causas isquémicas y toxicas provocando la ictericia;
que en el perro es inducida por la destruccion hepatocelular. Tras esta fase, las leptospiras se
situan en el rifidn, lugar de dificil acceso para los anticuerpos, la ubicacion en los tiibulos renales
se ve facilitada por la produccion de ureasa por parte de las leptospiras. Posteriormente se
multiplican en la luz de los tibulos contorneados renales, donde la nefritis esta provocada por el
dafio capilar y la produccion de determinadas endotoxinas y hemolisinas, que terminan por
producir anoxia y nefrosis, provocando hemoglobinuria por la posible isquemia debida a la
agregacion intravascular de hemoglobina que obstruye los capilares y por la presencia de

mononucleares infiltrados por una reaccidén autoinmune (7, 18,24).

La fase de leptospiruria puede tener cardcter continuo o intermitente y de duracion
variable segun la especie afectada. En donde el perro puede tener una leptospiruria hasta de seis

meses 0 mas y los roedores toda la vida (14, 24,30).

La localizacion de agentes patdgenos en el higado y humor acuoso complica el cuadro y el
desenvolvimiento clinico, también el aborto es causa de la fiebre y la reaccion sistémica general,
por el paso de hemolisina y otras toxinas a través de la placenta, destruyendo los eritrocitos
fetales y los cambios degenerativos microscopicos en la placenta interfieren en el intercambio

fisiologico entre la madre y el feto, pudiendo originar la muerte fetal (14, 24,30,34).
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La penetracion de las leptospiras por la mucosa gastroentérica es poco probable debido

a su gran sensibilidad a los 4cidos y la bilis (7).

4.14 SINTOMATOLOGIA

Varia mucho de un caso a otro, sobre todo en relacion con la gravedad y la duracion de los

trastornos, estos pueden dividirse en dos clases:

a) Sintomas principales: se dan trastornos del estado general, variaciones de la temperatura
corporal, congestion de los vasos episclerales, alteraciones géstricas y nefritis que duran poco

tiempo.

b) Sintomas secundarios: uremia, ictericia, trastornos gastrointestinales, disturbios nerviosos
aparecen solo en ciertos casos; a veces raramente se unen a ellos complicaciones como
conjuntivitis purulenta, rinitis, bronconeumonia. El estado general estd siempre perturbado. Estos
trastornos pueden ser leves junto con vomitos o la diarrea, cuando hay ictericia y uremia el estado
del animal se complica. Es corriente observar el dorso arqueado, que puede deberse a inflamacion
muscular, y el vientre recogido por hepatalgia, neuralgia y al principio de la infeccion las
mialgias simulan una paresia del tercio posterior. Durante el estadio leptospirémico se produce
un acceso febril breve de 36 a 48 horas, seguido de temperatura normal y de hipotermia en los

casos graves como uremia e ictericia (7,14).

La conjuntivitis resultante no alcanza apenas desarrollo; la esclerotica estd a menudo
congestionada en la uremia o en la debilidad cardiaca y tefiida de amarillo limén o anaranjado en
la ictericia, pudiendo presentar hemorragias. Los trastornos circulatorios suelen ser discretos; los
soplos cardiacos perceptibles en el curso de la enfermedad, son la consecuencia de endocarditis y
endarteritis necrosantes circunscritas o de la anemia. El aparato respiratorio no suele presentar
tampoco trastornos importantes; la disnea y los ruidos respiratorios patolégicos indican

complicaciones bronconeumonicas de hemorragias pulmonares o de neumonia hipostatica (7,14).
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El aparato digestivo sufre trastornos regularmente como la faringitis y la amigdalitis, a
veces con hemorragias petequiales, que son sintomas precoces frecuentes. Ya durante la
leptospiremia hay anorexia, vomitos y muchas veces también diarrea; estos pueden ser pasajeros
o persisten en casos de uremia e ictericia, siendo entonces las deposiciones mas o menos
sanguinolentas. El aumento de la motilidad intestinal origina invaginaciones en los cachorros

(4,7,9,14,30).

Los trastornos hepaticos aparecen tempranamente, casos graves se manifiestan por
ictericia, la colestasia intrahepatica se da por inflamacion del higado que puede ser tan completa

que el color de las heces cambia de pardo a gris (7).

La mucosa bucal presentan algunas veces el borde de la encia ligeramente hemorragica,
petequias y ulceras en la porcion que tapiza los labios, sobre todo en la zona de contacto con los
colmillos. No es infrecuente que la punta de la lengua aparezca seca y de un color entre pardo

rojizo y castafio (7).

Los sintomas renales aparecen precozmente y persisten mucho tiempo; la oliguria inicial
se convierte pronto en poliuria. Los vomitos y la diarrea conducen a debilitar el organismo por
pérdida de peso, de electrdlitos y agua; dandose la disminuciéon de la turgencia de la piel y el
pelo se pone brillante, erizado y escamoso. Se da la hiponatremia e hipocloremia y al principio la

hipocaliemia seguida de hipercaliemia (4,7,14,30).

Los trastornos nerviosos son raros y mas aun las afecciones oculares (7,14).

4.14.1 FORMAS Y CURSO DE LA LEPTOSPIROSIS.

a) Curso latente o subclinico: es el mas frecuente donde los trastornos clinicos pueden faltar por

completo.

b) Sindrome nefritico-azotémico: marcado por los sintomas renales y a menudo por la uremia,

comienza con fiebre repentina de corta duracién que pronto baja a una temperatura normal,
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apatia, inapetencia, inyeccion de los vasos episclerales, amigdalitis, vomitos y diarrea. Suele ser
agudo o subagudo. Pueden producirse ulceras en la boca y hemorragias petequiales. La curacion
deja como residuo una alteracion renal morfologica permanente. Se discute si el estadio agudo va
seguido o no de una leptospirosis cronica con esclerosis renal progresiva y muerte por uremia al

cabo de meses o afios (7).

¢) Sindrome ictérido: afecta tinicamente a casos aislados. Es mas frecuente en los animales
jovenes que en los adultos; en el curso sobreagudo y mds a menudo agudo y subagudo. La

ictericia aparece precozmente, a veces ya durante el estadio febril inicial (7).

d) Sindrome gastrointestinal: el complejo sintomatico varia considerablemente de un caso a
otro, los sintomas més comunes son apatia, mas o menos manifiesta tonsilitis, inyeccion de los
vasos episclerales, vomitos, diarrea, se puede dar intususcepciones intestinales que quizd se
relacionen con inflamacion gastrointestinal. La temperatura puede ser ya normal o estar elevada.
Los sintomas renales y hepaticos son discretos, la cifra de urea es con frecuencia moderadamente

alta o normal (7,9,14).

e) Sindrome nervioso: se han documentado trismos, accesos epileptiformes, ataxias, fendmenos
de excitacion psiquica, mielitis; en perros jovenes con sintomas leves de nefritis. Se debe de

considerar estos sintomas con la enfermedad de moquillo canino (7).

Los sintomas son variables, desde la ausencia total de signos clinicos hasta un sindrome
icterohemorragico, con la instalacion repentina de hemorragia con fiebre de tres a cuatro dias,
seguida por rigidez y mialgia en miembros posteriores, hemorragia en la cavidad bucal, con
tendencia a necrosis y faringitis; en una etapa posterior puede haber gastroenteritis hemorragica y

nefritis aguda (7,9,14).

En la forma subaguda o cronica se desarrolla vomito, inapetencia, postracion y anemia

debido al fallo renal progresivo (7).
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Cuando la infeccion se produce en un huésped adaptado a un serovar de Leptospira, el
animal s6lo sufre manifestaciones reproductivas y se convierte en un huésped de mantenimiento

o reservorio eliminando las leptospiras a través de la orina (2).

4.15 LESIONES ANATOPATOLOGICAS

Las lesiones que aparecen en la leptospirosis no son patognomonicas, por lo que no puede
basarse en ellas para el diagndstico de la enfermedad, las lesiones poco observables dependen del
serovar y organos implicados. El cadaver del animal revela ictericia manifiesta, necrosis de la

piel, de la cavidad nasal y bucal como también ulceraciones (14,30).

En la necropsia se observa, acimulo de liquido serogelatinoso rojizo en el tejido
subcutaneo, higado hipertréfico y friable, con contornos interlobulares pronunciados y palidez

hepatica, o color amarillento, vesicula biliar llena, espesa y viscosa de color pardo o verde oscuro

(14,30).

El bazo de tamafo normal o encogido de consistencia ligera, de color amarillento con

lesiones muy variables desde blanco amarillentas en la superficie o focos hemorragicos (14,30).

El musculo cardiaco degenerado y en algunos puntos hay hemorragias. Los rifiones estan
edematosos de color rojizo o pardo oscuro con nefritis intersticial, lesiones necroticas e ictéricas
por toda la superficie. La capsula renal puede estar adherida a la superficie y son comunes las

hemorragias subcapsulares (14, 18,30).

Las vias respiratorias pueden estar edematosas con congestion pulmonar y puede haber
infiltrados neumoénicos difusos; es comuin encontrar hemorragias equimoticas en la superficie

pleural (14).

La vejiga, llena de orina turbia o rosada, los ganglios tumefactos y las mucosas
intestinales pueden estar inflamadas. En algunos casos se observa necrosis y hemorragia en el
intestino con intususcepciones del mismo. Puede encontrarse sangre libre o heces acoélicas en el

colon y recto (14,30).
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También se puede encontrar ictericia, mastitis, fluido libre en cavidades corporales,
lesiones petequiales dispersas, edema perirenal, nédulos linfaticos aumentados de tamano, bilis

de consistencia pastosa y color negrusco (7,30).

Histologicamente se observa infiltrado inflamatorio intersticial difuso mas intenso en las
uniones corticomedulares, el filtrado estd compuesto por células plasmaticas con menor cantidad
de linfocitos y macréfagos. A menudo se encuentran neutrofilos y células epiteliales necréticas
dispersos en la luz tubular. Los rifiones en pacientes con afeccion cronica tienen infiltracion
linfocitica de leve a difusa con macréfagos diseminados al azar. Con tincién argéntica permite

detectar deshechos globulares y espiroquetas intactas en los tibulos renales (14,32).

En las alteraciones histologicas pulmonares se pueden encontrar necrosis fibrinoide de
vasos sanguineos, hemorragias perivasculares, intraalveolares y subpleurales. Los vasos
pulmonares trombosados estan rodeados por infiltrados de células mononucleares. Es posible
necrosis del parénquima hepatico. Los hepatocitos son redondeados con nucleos picndticos y
contienen un citoplasma granuloso eosinofilico. En animales ictéricos suele observarse éstasis
biliar intrahepatica y lesiéon hepatocelular grave. Los casos subclinicos suelen presentar
alteraciones adiposas leves en los hepatocitos y los perros moderadamente enfermos tienen
cordones hepaticos fragmentados, con infiltrados linfociticos en areas de necrosis; los pacientes
con afeccidon grave presentan necrosis diseminada del parénquima hepatico y desintegracion de
nucleos. Los perros con infeccion cronica padecen hepatitis cronica activa y fibrosis hepatica;
Los microorganismos pueden demostrarse en sitios intercelulares dentro de cordones hepaticos

(14,32).

4.16 DIAGNOSTICO

El diagnostico de los casos de Leptospirosis humana y animal puede ser complicado o

dificil, debido, principalmente, a las caracteristicas intrinsecas de las leptospiras y la

epidemiologia de las mismas.
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En la actualidad, se cuenta con un gran nimero de técnicas de laboratorios distintas, pero
previo a su realizacion, es conveniente recabar informacion sobre una serie de datos que puedan
orientar en el diagnostico. Para ello, se debe combinar: el diagnostico epidemiolédgico, el clinico y

el de laboratorio (2,30,31).

El diagnostico real deberia basarse en el aislamiento, cultivo e identificacion de
leptospiras, pero las peculiares caracteristicas de las espiroquetas, tales como, crecimiento dificil
y lento, hacen dificultoso la metodologia para lo cual se prefiere otros mas sencillos como los

serologicos (30).

En el caso de los estudios epidemiologicos, en los que se cuenta con un gran nimero de
muestras y el objetivo es la obtencion de un resultado de prevalencia, las técnicas indicadas son

las seroldgicas, a pesar de que su interpretacion es muchas veces subjetivas (1,14,30).

4.16.1 DIAGNOSTICO EPIDEMIOLOGICO

En cuadros sintomatolégicos compatibles con un caso de leptospirosis, se debe enfatizar
en la anamnesis, los aspectos siguientes:

e FEpoca del afio en la que ha aparecido el brote, con especial atenciéon a el clima,
precipitacion pluvial, temperatura ambiental, humedad relativa,

e Estado sanitario de vacunas contra leptospira,

e Presencia de otras especies domésticas ejemplo. ovejas, cerdos etc,

e Control de animales silvestres portadores,

e Edad y sexo de los animales afectados,

e Sintomatologias predominantes y caracteristicas de los signos clinicos, y

e Antecedentes de leptospiras en el area.
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4.16.2 DIAGNOSTICO CLINICO

Tiene un carécter presuntivo y se realiza fundamentalmente a través de los signos y
sintomas que presenten los animales. Ademas las lesiones anatomopatoldgicas caracteristicas de

la enfermedad que aportan una gran contribucion (30).

4.16.3 DIAGNOSTICO BACTERIOLOGICO DE LABORATORIO

Las técnicas bacteriologicas son las mas complejas, pero nos brindan resultados
importantes, como: la observacion, el aislamiento y la identificacion del microorganismo. El
diagndstico debe basarse en el conocimiento de la patogenia del microorganismo, asi como de sus
propiedades. Estos métodos se pueden dividir en: técnicas indirectas, que detectan anticuerpos
frente a las leptospiras, y técnicas directas, encaminadas a la deteccion de leptospiras, sus

antigenos o acidos nucleicos en los tejidos y fluidos corporales (30).

De los animales vivos se enviara: sangre en fase aguda de la enfermedad y orina en la
crénica. En los animales muertos, las muestras que se deben enviar son: cerebro, médula espinal,
liquido cefalorraquideo, ojo cuando hay sintomas nerviosos, y la mayoria de los oOrganos
parenquimatosos en los casos que cursan con ictericia: higado, rifién, bazo, vejiga y su contenido,

y humor acuoso (1,13,30).

4.17 TECNICAS INDIRECTAS

Los métodos seroldgicos nos brindan un diagnostico en corto tiempo y son capaces de
detectar anticuerpos antileptospirales, que pueden ser de la clase IgM e IgG, los que constituyen
las técnicas de eleccion. Ademas, son las pruebas de laboratorio mas utilizadas en el diagnostico

de la leptospirosis, al igual que para la realizacioén de estudios epidemioldgicos.

El mayor problema que presenta es los niveles de anticuerpos, aunque se mantengan

durante afios alcanzan niveles tan bajos en animales infectados cronicamente que no siempre se
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detectan, ademds en los casos de infeccion por serovares adaptados, un porcentaje de los

animales pueden no presentar respuestas con anticuerpos (4,14,24,30).
Para el diagnostico serologico se han utilizado las siguientes tecnicas:
a) Prueba de aglutinacion microscopica (MAT)

Es el método seroldgico de referencia a la hora de evaluar otras pruebas para el
diagnéstico de Leptospirosis. Se emplea para detectar anticuerpos en sueros de sospechosos o
enfermos, donde el suero del paciente sospechoso o enfermo reacciona con antigenos vivos de
leptospiras de diez dias de crecimiento en medio liquido de EMJH con enriquecimiento, y es el

mas utilizado cotidianamente (9,30).

En la actualidad, para obtener una adecuada sensibilidad, se recomienda utilizar cepas
representativas de todos los serogrupos presentes en un lugar determinado y de la especie objeto

de estudio (21,30).

Ademas para esta prueba se estandarizaron las siguientes condiciones para la ejecucion
de la reaccion:
e Tiempo de incubacion,
e Temperatura,
e Punto de corte, y
e (Concentracion del antigeno.

Esta prueba tiene una sensibilidad y especificidad de hasta 92 % y 95 %, con un valor

predictivo positivo de 95 % y negativo 100 % (30).

Es necesario determinar el punto de corte, titulo por debajo del cual es considerado que la
aglutinacion es debido a reacciones inespecificas. El titulo de anticuerpos del suero serd la
diluciéon mas alta en la cual atin encontramos 50 % de aglutinacion. Para los perros, se considera

positivo un resultado superior a 1:50 (14,4,30).
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Al igual que otras pruebas serologicas, para diagnosticar una infeccion individual
mediante MAT, se requiere estudiar dos muestras pareadas de siete a catorce dias de intervalo de
la primera y si se observa que ha habido seroconversion, se considera de valor diagndstico un

cambio en el titulo de al menos cuatro veces el titulo inicial (9,30).

Desventajas:

e No distingue anticuerpos vacunales de los de infeccion,

Resulta dificil su estandarizacion ya que su valoracion es subjetiva,

Requiere el mantenimiento de cultivos de leptospiras, y

No siempre detecta a los animales infectados, en especial cuando el serovar implicado es

—

. interrogans Serovar hardjo, que presenta como caracteristicas ser poco antigénico.

Los perros con titulos positivos, por lo general tienen sueros que reaccionan en forma
cruzada a diversos serovares; se considera que el de titulo mas alto es el que ocasiona la infeccion

y los mas bajos representan reactividad cruzada de anticuerpo entre los serovares (14,21).

Se debe de tomar en cuenta que la magnitud del aumento del titulo no siempre es paralela
a la gravedad de la infeccién clinica. Aunque la terapéutica antimicrobiana muy temprana en el

curso de la enfermedad, puede disminuir la magnitud del aumento del titulo (14).

b) Prueba de aglutinacion microscopica con antigeno muerto (MSAT)

Utiliza leptospiras formoladas y centrifugadas, resuspendidas a una cierta densidad
estandar, con un juego de antigenos de varios serogrupos. La aglutinacion que se produce es
semicuantitativa y puede leerse a simple vista. Esta reaccion es menos especifica que MAT,
menor nivel de titulos obtenidos, mayor reaccion cruzada de la misma forma que MAT, no

diferencia reaccion entre anticuerpos de la infeccion reciente y tardia (30,31).
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c) Fijacion del complemento (FC)

Es una prueba género-especifica que emplea antigenos de L. biflexa. Considerada tan
fiable como el MAT para la deteccion de animales con leptospiruria, pero detecta infeccion
reciente, es Util en el andlisis de grandes cantidades de sueros ya que puede semiautomatizarse.
Es una herramienta epidemioldgica para diagndstico rapido, menos laboriosa que el MAT. Las
desventajas son las sustancias anticomplementarias del suero, la corta vida e inestabilidad del
antigeno, no permite la diferenciacion de serovares y no detecta niveles bajos de anticuerpos

(30,31).

d) Elisa

Las deficiencias que permite el MAT han obligado a los cientificos a emplear esta técnica
que ayuda a la deteccion de anticuerpos en el suero. Es capaz de detectar la IgM durante la
primera semana de la enfermedad y la deteccién tardia de IgG, que permite diferenciar
infecciones recientes de pasadas. La deteccion de anticuerpos especificos IgM con una sola
muestra es confirmatoria de una infeccidon reciente por leptospiras. Ademas, se considera mas
sensible que MAT, es facil de estandarizar los antigenos, pueden almacenarse durante meses, no
tiene ningun riesgo para los técnicos y pocas reacciones cruzadas, tampoco diferencia los
anticuerpos vacunales de las infecciones. A pesar de que es una prueba muy eficaz, aun no esta

considerada como prueba oficial (14,30).
e) Aglutinacién macroscépica
Se desarrollo para evitar los problemas derivados del mantenimiento de cepas vivas de

leptospiras en el laboratorio. Pocos autores la recomiendan debida a su falta de sensibilidad y

porque no es capaz de determinar el serovar (30,31).
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f) Aglutinacién en microcépsula

Se utiliza antigeno leptospiral transportado en microcdpsulas de un polimero sintético.
Los autores la consideran como una prueba muy especifica y sensible puede detectar infecciones
causada por otros serovares (30,31).

g) Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR)

Es una técnica mas moderna que permite una identificacion precisa y rapida del serovar

especifico presente en una infeccion (3).
4.18 TECNICAS DIRECTAS
a) Observacion en microscopio de campo oscuro

Este método se realiza para la observacion de leptospiras en los fluidos orgénicos. Es
dificil debido al gran ntimero de artefactos que, por su parecido con las leptospiras, pueden crear
confusion (30,31).

b) Técnicas de tincion inmunohistoquimica o tincion de plata de Warthin-Starry

Tienen baja sensibilidad, por lo que es poco adecuado para el diagnostico de portadores

cronicos, lo que depende del nimero de microorganismos en la muestra (30,31).

¢) Inmunofluoresencia

Es més adecuada para la deteccion de leptospiras que las anteriores. Casi siempre se
utiliza en el diagnodstico para los casos de abortos, requiere la produccion de antisueros
policlonales de buena calidad y necesita la utilizaciéon de microscopio de fluorescencia. Las

muestras utilizadas son titulares o de sedimento urinario (24,30).
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d) Inmunoperoxidasa

Es mas rapida y facil que la anterior ya que no precisa de un microscopio de fluorescencia

(30).

e) Marcado de particulas de oro

Depende del nimero de microorganismos y es poco sensible (30).

f) Técnicas de deteccion y estudio de acidos nucleicos

Son pruebas relativamente modernas que atin precisan mas estudios sobre su efectividad y

utilidad (30).

g) Aislamiento

Para muchos es la técnica més sensible para el diagnostico de leptospiras, ademas es la
que confirma la presencia de la bacteria, tanto en casos agudos como crénicos a pesar de que
requiere mucho tiempo y de laboratorios especializados. La inoculacién en animales de
experimentacion puede considerarse una forma especial del aislamiento y estd considerada como

la técnica mas sensible por algunos cientificos (14,30).

Otros métodos pero no de amplio uso en el mundo
e Prueba hemolitica (HL),
e Contrainmunoelectroforesis (CIE),
e Inmunoabsorcion magnética,
e Hibridizacién de ADN, y

e Absorcion de antigeno inmunomagnética.
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4.19 ALGUNOS RESULTADOS DE LABORATORIO CLINICO

El dafio hepatico se demuestra por incremento de las actividades séricas de:
aminotransferasa de alanina (ALT), aminotransferasa de aspartato (AST), deshidrogenasa de

lactato (DL), fosfatasa alcalina (ALP) y de bilirrubina (4,9,14).

El andlisis de orina puede caracterizarse por glucosuria, proteinuria tubular, bilirrubinuria

y mayor cantidad de cilindros granulosos, leucocitos y eritrocitos en el sedimento (4).

La velocidad de sedimentacion estd generalmente acelerada, aunque no siempre en la
leptospirosis aguda. La leucocitosis permanece dentro de limites moderados y con el periodo de

la enfermedad se observa neutrofilia con desviacion a la izquierda (7,14).

4.20 MEDIOS DE CULTIVO

Los medios de cultivo pueden presentarse de tres formas: liquido, semisélido y solido.

Los medios sélidos (Cox) son en general de uso menos frecuente.

La mayoria de medios en forma liquida (Korrthoff, Stuart, Ellinghausen y McCullough,
Johnson y Harris EMJH) habitualmente son para el mantenimiento de cepas utilizadas en las

pruebas serologicas.

El medio semisdlido Fletcher resulta adecuado para el mantenimiento de cepas de
referencia. También es utilizado para el aislamiento de Leptopiras a partir de muestras
sospechosas. Basandose en sus componentes, los medios se pueden clasificar en tres grandes
grupos: con suero de conejo, con Tween y seroalbumina bovina Ellinghausen, McCulleugh,

Johnson y Harris (EMJH) y sin proteinas Shemberg (30).

Los medios clasicos fueron modificados por Johnson y Harris (1976) (EMJH), son
perfectamente validos para el cultivo de los serovares menos exigentes como Leptospira

interrogans serovar Icterohaemorrhagiae y Leptospira interrogans serovar Pomona (30).
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Para llegar al diagnostico diferencial, es necesaria una buena anamnesis que abarque los

antecedentes particulares de animales patologicos de 15 a 20 dias anteriores a la presentacion de

la enfermedad. Para el diagnostico se debe de tomar en cuenta las siguientes enfermedades:

Hepatitis canina,

Trastornos gastrointestinales,
Falla parenquimatosa aguda,
Dirofilariosis,

Anemia autoinmune hemolitica,
Prostatitis,

Enfermedad dental,

Neoplasia hepatica,

Lupus,

Fiebre maculosa de las montafias rocosas,
Ehrlichiosis,

Toxoplasmosis,

Célculos renales, y

Neoplasia renal.

4.22 PROFILAXIS

Para que las medidas a tomar sean efectivas para el control de la enfermedad, es

imprescindible la identificacion lo antes posible de los animales afectados, asi como el serogrupo

0 serovar actuante, puesto que la presencia de un serovar u otro depende principalmente de la

existencia de su hospedero de mantenimiento especifico y segun sea el hospedador, las medidas

de control seran diferentes.

Desde el punto de vista epidemiologico, la leptospirosis es una enfermedad dificil de

controlar ya que el microorganismo se puede albergar en el rifion y ser eliminado en la orina de

muchos animales, perpetudndose entre ellos el estado de portador. Sin embargo, se deben realizar



33

esfuerzos para conocer la prevalencia de serotipos especificos en una determinada poblacion y

describir los focos de contagio a fin de evitar aparicion de nuevos casos (28, 30,31).

4.23 INMUNOPROFILAXIS

Dentro de la inmunoprofilaxis se puede considerar tanto la vacunacion como la
inmunizacidn pasiva con suero hiperinmune. La vacunacion es una practica muy extendida en
muchos paises, siendo una buena herramienta de control. Sin embargo, presenta una serie de
inconveniencias, se usan vacunas que son bacterinas y que no proporcionan inmunidad cruzada
entre serovares distintos y s6lo permiten una proteccion limitada frente a cepas distintas de un
mismo serovar. Los serovares y las cepas varian entre paises, por lo que la proteccion ofrecida
por las vacunas elaboradas con cepas de otro pais o region, en otras areas puede ser poco eficaz.
Ademas no impiden el estado de portador que se acompafia de un posible riesgo zoonoético. Se
debe de tener presente que las vacunas solo reducen la presentacion de la enfermedad clinica

(3,6,9,14).

Medidas que ayudan a prevenir la enfermedad:

e Educacion y difusion a las poblaciones humanas en especial las de alto riesgo sobre la
forma de contagio y como evitar la enfermedad,

e Buen drenaje o relleno de terrenos bajos o facilmente inundables de residuos liquidos y
agua pluviales,

e Disposicion, colecta y eliminacion de los residuos (recipientes apropiados, colecta
permanente y coordinada con la poblacion, relleno sanitario correcto y en condiciones).

e Control ecologico de la poblacion animal salvaje,

e Utilizar guantes de latex cuando se manipula orina o articulos contaminados,

e Utilizar mascarillas faciales y anteojos grandes cuando se lavan areas contaminadas en
perreras, y

e Las areas infectadas se lavan con detergente y substancias quimicas con carcter de
leptospiricidas como fenol al 5 %, alcohol al 70 %, formol al 2%, acido clorhidrico 2%,
emulsion de creolina al 5%, sosa caustica al 2%, 5 minutos, solucion al 0,05 % de acido

sulfarico (14,30,31).
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4.24 TRATAMIENTO

Va a depender de la gravedad de la infeccion y de la presencia de disfuncion renal o
hepatica. Ocurre deshidratacién y choque en pacientes con afeccion grave, la pérdida de liquido
resulta de vomitos y diarrea, deben utilizarse liquidos por via intravenosa (I.V.) poliidnicos
equilibrados. La alimentacion oral se suspende en los que tienen voOmitos. En casos de
trombocitopenia por vasculitis, debe de administrarse transfusiones de plasma o sangre entera

fresca, con moderacion en dosis bajas concurrentes de heparina.
La oliguria y la anuria se tratan al principio mediante rehidratacion. Administrar via I.V.
diuréticos osmoéticos como glucosa al 10% (2 ml./Ib.) cuando el deterioro de la funcidon renal

persiste después de la rehidratacion.

Antibidticos de eleccion:

Farmaco Dosis Vias de Intervalo Duracion
administracion
Penicilina G 25,000 a 40,000 IM, SC, 1V Cada 12 hrs. dos semanas
U.l/kg
Ampicilina 22 mg/kg PO, SC, IV Cada 6 a 8 hrs. dos semanas
Doxiciclina 5 mg/kg PO, IV. Cada 12 hrs. dos semanas.
Dihidroestreptomicina | 20 a 25mg/kg IM. Cada 24 hrs. durante 4 a 6
dias
Tetraciclina 15 a 25mg/kg IM. Cada 12 hrs. durante 4 a 6
dias
Estreptomicina 10 mg/Kg SC, IM Cada 6 hrs. 1 semana
20 mg/Kg PO Cada 8 hrs. 1 semana

Después del tratamiento con penicilinas se administran medicamentos como tetraciclinas,

aminoglicosidos, eritromicinas o fluoroquinolonas, para eliminar el estado de portador. Se debe
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de tomar en cuenta el uso de aminoglicosidos en pacientes con problemas de disfuncidon renal

(7,9,11,14,34)).
4.25 PRONOSTICO
El nivel de urea en sangre y la variacion de la bilirrubina del suero, ayudan a establecer el

prondstico. Los niveles de urea superiores a 150 mg/dl. deben considerarse criticos. El descenso

de la bilirrubina en el curso del sindrome ictérico es un signo de buen pronoéstico (7).
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V. MATERIALES Y METODOS

5.1 RECURSO HUMANO.

e Asesores.
e Tesista.
e Personal de clinica veterinaria.

e Técnicos de laboratorio de microbiologia de veterinaria.

5.2 MATERIALES DE LABORATORIO

e Tubos de ensayo estériles sin anticoagulante 15X11 con capacidad de 10 ml.
e Puntas 5-250 microlitros.

e Microtubos de 1.5 ml.

e Micropipetas de 5-200 microlitros.

e Microplacas de poliestreno de 96 fosos.

e Portaobjetos 3°X1”.

e Cubreobjetos 21X22 mm.

e QGuantes de latex.

e Gradilla de metal con capacidad para 72 tubos (12X6).

e Bandeja de acero inoxidable 30X10 cm.

e Solucion SAF(solucion amortiguadora de fosfato pH 7.0-7.2).

e Camara de flujo laminar Premlab modelo Serproma clase 100

e Centrifuga no refrigerada 3500 rpm Centrifuge modelo Eurolab Tdl 80-2.
e Microscopio de campo oscuro Leitz modelo Laborlux D.

e Incubadora 30 °C y 37 °C.
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5.3 MATERIALES DE CAMPO

Algodon.

Alcohol etilico 50%.

Agua oxigenada 3%.

Magquina de cortar pelo.

Jeringas desechables de 5 cc.

Tubos vacutainer sin anticoagulante 15X11 con capacidad de 10 ml.
Hielera 30X21X20 cm.

Hielo.

Refrigeradora.

Estetoscopio.

Termometro digital en °C.

Cronometro.

Bascula electrénica con capacidad de 150 kg.

Hoja de registro.

5.4 RECURSO DE TIPO BIOLOGICO

30 muestras sanguineas de perros no vacunados con bacterinas de Leptospira interrogans
para la extraccion de suero, para la prueba de microaglutinacién en campo oscuro.
Antigenos de Leptospira interrogans de las 12 serovariedades mas incidentes en

Guatemala.

5.5 CENTROS DE REFERENCIA BIBLIOGRAFICA

Biblioteca de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia (USAC).

Departamento de Microbiologia de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia
(USACQC).

Internet.
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5.6 METODO MICROAGLUTINACION EN CAMPO OSCURO

5.6.1

Se prepara la solucion SAF (solucion amortiguadora de fosfato pH 7.0-7.2).

Se descongelan los sueros problema.

Los sueros problema se trabajan en tubos a dilucion 1:50 y luego se trabajan en la placa a
dilucion 1:100 tomando 50 microlitros de la dilucién 1:50

Se le agrega a cada suero 100 microlitros de la serovariedad de Leptospira interrogans
respectiva.

Se incuba la placa por dos horas en incubadora a 37 °C.

Para realizar la lectura se prepara una lamina portaobjeto dividida imaginariamente en 8
partes para cada suero y su respectivo antigeno.

Se coloca una gota de 15 microlitros en el portaobjetos para cada suero.

Se efectua la lectura de las laminas portaobjetos en el microscopio de campo oscuro con
el objetivo 40X, en donde la aglutinacion de Leptospiras es indicativo de que la muestra
es positiva, comparandola con el control, si se observan Leptospiras interrogans libres la

prueba es negativa.

ESQUEMA PARA LA PRUEBA DE MICROAGLUTINACION EN CAMPO
OSCURO (MAT)

En la primera columna se trabaja el control con 100 ul de SAF + 100 ul del antigeno.
En los demdas compartimientos se agrega 50 ul de SAF + 50 pl de la dilucién 1:50 + 100

ul de antigeno.
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5.7 DISENO EXPERIMENTAL
5.7.1 MUESTREO

Se realiz6 un muestreo por conveniencia en dos clinicas ubicadas en la zona 18 en un
periodo de cuatro meses. Se utiliz6 el criterio de inclusion en donde se obtuvieron muestras de
perros de tres meses de edad en adelante de cualquier raza, o sexo, con o sin sintomatologia, que
no tuvieran historia de vacunacion contra Leptospira interrogans que asistieran a las dos clinicas

ubicadas en la zona 18.

58  ANALISIS ESTADISTICO
5.8.1 VARIABLES

e Presencia de anticuerpos.

e Serovariedades

e Presencia de sintomas.



5.8.2

ANALISIS DE DATOS : Se utilizd
ESTADISTICA DESCRIPTIVA

Distribuciéon %

Tablas y graficas.

Prueba estadistica de Chi? para determinar asociacion entre:

Edad.
Sexo.
Raza.

Tipo de alimentacion.

FORMULAS:
a= (atb)(atc) Chi?=3 (O -E)?
n E

O = datos observados.

E = datos esperados.

40
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VI RESULTADOS Y DISCUSION

De las 30 muestras obtenidas de dos clinicas ubicadas en el area de la zona 18 de la capital de
Guatemala, siete fueron seropositivas a la prueba de microaglutinacion en campo oscuro (MAT),
obteniendo 23.33%. Lo cual indica que en esta area hay una alta proporcion de animales
seropositvos a ciertos serovares de Leptospira interrogans, los cuales pueden ser diseminadores
de las bacterias aun padeciendo o no la enfermedad, aunque se debe de tomar en cuenta que los
reservorios de dichas bacterias; son principalmente los huéspedes de mantenimiento, quienes

juegan un papel importante en la transmision de la enfermedad (Ver Anexo grafico No.1).

Se determind que el 28.57 % de las muestras obtenidas positivas pertenecian a hembras y el
71.42% a machos; lo cual indica que se da una mayor presentacion de la enfermedad en machos
que en hembras segun literatura consultada aunque se debe de tomar en cuenta que de las
muestras obtenidas la relacion macho-hembra es de 2:1 (Ver Anexo grafico No. 3) (Ver Anexo

tabla No.1)

De los siete perros seropositivos, seis tuvieron contacto con roedores siendo estos huéspedes de

mantenimiento de algunos serovares (Anexo grafico No.4).

De acuerdo al andlisis estadistico se pudo establecer que no existe asociacion entre la reaccion

seroldgica con edad, raza, sexo y tipo de alimentacion.

Del total de las muestras obtenidas 20 animales presentaron alguna sintomatologia clinica a
leptospirosis, de las cuales cinco fueron positivas a microaglutinacion en campo oscuro y 10 que

no presentaron sintomas, dos fueron positivas. Esto indica que en esta area hay anticuerpos de



42

Leptospira interrogans en algunos perros tanto con sintomas como aquellos que nos los

presentan.

Mediante la prueba de Microaglutinacion en campo oscuro (MAT) los serovares encontrados que
aglutinaron a anticuerpos fueron 6 siendo los siguientes: Leptospira interrogans serovar
Canicola, Leptospira interrogans serovar Icterohamorrhagiae, Leptospira interrogans serovar
Grippotyphosa, Leptospira interrogans serovar Celledoni, Leptospira interrogas serovar

Australis, Leptospira interrogans serovar Pyrogenes (Ver Anexo Ficha de resultados obtenidos).
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VII CONCLUSIONES

Los serovares que aglutinaron a anticuerpos presentes en perros no vacunados en clinicas
ubicadas en zona 18 de la Capital de Guatemala fueron: Leptospira interrogans serovar
Canicola, Leptospira interrogans serovar Icterohaemorrhagiae, Leptospira interrogans
serovar Grippotyphosa, Leptospira interrogans serovar Celledoni, Leptospira interrogans

serovar Australis, Leptospira interrogans serovar Pyrogenes.

De acuerdo al anélisis estadistico no existe ninguna asociacion entre la edad, sexo, raza 'y

tipo de alimentacion con la enfermedad causada por leptospira.

El 28.57 % de las muestras obtenidas positivas pertenecen a hembras y el 71.42% a

machos debido a que se muestrearon mas machos que hembras.

De las siete muestras seropositivas de perros, seis de estos animales tuvieron contacto con

roedores.
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VIl RECOMENDACIONES

Tomar las medidas de seguridad necesarias al momento de obtener una muestra sanguinea
por personal técnico veterinario, para evitar una contaminacion zoonoética de algin perro

con o sin sintomatologia de leptospira.

Realizar mas investigaciones acerca de leptospirosis ya que se encontraron serovares

diferentes a los disponibles en vacunas para perros.

Educar y difundir informacién acerca de la enfermedad a la poblacion ubicada en el area

de estudio, para que tomen las medidas necesarias de prevencion.
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IX RESUMEN

Fueron analizados 30 sueros de perros no vacunados contra Leptospira interrogans de diferentes
edades, sexo, raza, en dos clinicas veterinarias ubicadas en la zona 18 de la capital de Guatemala
encontrandose los siguientes resultados mediante la técnica de Microaglutinacion en campo
oscuro empleando 12 serovares de Leptospira interrogans siendo: Leptospira interrogans
serogrupo autumnalis serovar Autumnalis, Leptospira interrogans Serogrupo australis serovar
Australis, Leptospira interrogans Serogrupo ballum serovar Ballum, Leptospira interrogans
serogrupo canicola serovar Canicola, Leptospira interrogans serogrupo celledoni serovar
Celledoni, Leptospira interrogans serogrupo gruippotyphosa serovar grippotyphosa, Leptospira
interrogans  serogrupo  sejroe  serovar  Sejroe, Leptospira interrogans  serogrupo
icterohaemorrhagiac serovar Icterohaemorrhagiae, Leptospira interrogans serogrupo panama
serovar Panama, Leptospira interrogans serogrupo pomona serovar Pomona, Leptospira
interrogans serogrupo pirogenes serovar Pyrogenes, Leptospira interrogans serogrupo sejroe
serovar Hardjo (Ver Anexo listado cepas de referencia de Leptospira interrogans). Se
consideraron positivos aquellos sueros que presentaron aglutinacion, de los cuales siete fueron
seropositivos, a la prueba de microaglutinacion en campo oscuro, obteniendo 23.33 % de las
muestras positivas, lo cual indica que en el area de estudio existe una alta proporcion de animales
con anticuerpos a Leptospira interrogans. De las muestras obtenidas fueron mas afectados los
machos que las hembras pero se debe de tomar en cuenta la relacion de muestreo de macho-

hembras que fué¢ de 2:1

El andlisis estadistico demuestra que no existe asociacion con edad, sexo, raza y tipo de

alimentacion en la presentacion de la enfermedad de leptospira .

Los serovares identificados seropositivos fueron seis siendo: Leptospira interrogans serovar
Canicola, Leptospira interrogans serovar Icterohaemorrhagiae, Leptospira interrogans serovar

Grippotyphosa, Leptospira interrogans serovar Celledoni, Leptospira interrogans serovar
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Australis, Leptospira interrogans serovar Pyrogenes. Siendo la Leptospira interrogans serovar

Grippotyphosa seropositiva a dos de las siete muestras.
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FICHA DE TOMA DE MUESTRAS SANGUINEAS EN PERROS PARA
DIAGNOSTICO DE LEPTOSPIROSIS

=) 7 N — No.

Nombre del propietario:

DireCCION: =-=-mmmmmmmmm e e Tel.---mmmmmmeeeeee
Nombre del perro: -------------=---m-mmm o e Edad: ---------semmmemee e
Raza: ----=--=s=ssmeemmmem oo eeeee SeX0: -=-smmmmemmemeeee oo
HISTORIA CLINICA

¢ QUué tipo de alimento le brinda a su perro? ---------------m-mmmmm
¢Cuenta con un plan de vacunacion su perro?  Si ------------ NO -------------
TIPO DE VACUNA FECHA DE VACUNACION

¢El perro tiene contacto con otros animales? R NO -------------

¢ QUE clase de aniMales? -----mmmmmememem o
(EXisten roedores en SU CaSa? --=-=-=-=====mmmmmmmm oo

OBSERVACIONES: --nnemmemmmemms e e e




FICHA DE RESULTADOS OBTENIDOS DE LA PRUEBA SEROLOGICA

MICROAGLUTINACION (MAT)

Fecha de procesamiento de las muestras: Mayo 2007
No. Muestra | Sexo H/M Edad Resultado +/- Serovar
1 Macho 1 afio Negativo -
2 Hembra 6 anos Negativo -
3 Macho 13 afios Positivo Canicola
4 Macho 2.5 afios Negativo -
B Macho 4 meses Negativo -
6 Macho 1.5 afios Negativo -
7 Macho 1.2 afos Positivo Icterohaemorrhagiae
8 Hembra 4 meses Negativo -
9 Hembra 5 afos Negativo -
10 Macho 11 meses Negativo -
11 Macho 3 afos Negativo -
12 Hembra 5 meses Negativo -
13 Macho 3.11 afios Negativo -
14 Macho 3 afos Negativo -
15 Hembra 2.3 afos Positivo Grippotyphosa
16 Macho 8 afos Negativo -
17 Macho 3 afos Negativo -
18 Hembra 9 meses Negativo -
19 Hembra 6 meses Negativo -
20 Macho 8 meses Negativo -
21 Hembra 7 anos Negativo -
22 Hembra 5 meses Positivo Grippotyphosa
23 Macho 4 meses Positivo Celledoni
24 Macho 8 meses Negativo -
25 Macho 4 meses Negativo -
26 Macho 4.5 meses Negativo -
27 Macho 5 afos Negativo -
28 Macho 8 afios Positivo Australis
29 Macho 1.6 afios Negativo -
30 Macho 4.5 meses Positivo Pyrogenes

Vo.Bo. Dra. Blanca Zelaya de Romillo
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Porcentaje

GRAFICO No. 1

Distribucion de perros no vacunados por reaccion seroldgica a la prueba de
microaglutinacion en campo oscuro
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NUmero de muestras positivas

GRAFICO No. 2

Distribucion de sueros seropositivos por edad
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100

GRAFICO No. 3

Distribucion de perros no vacunados por sexo Y resultados obtenidos por la prueba
de Microaglutinacion en campo oscuro
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GRAFICO No. 4

Relacion de muestras positivas asociadas a
hospederos de mantenimiento

B Contacto roedores

O Sin contacto
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LISTADO CEPAS DE REFERENCIA DE Leptospira interrogans UTILIZADAS EN
LA TECNICA DE MICROAGLUTINACION MAT

—

Leptospira interrogans serogrupo autumnalis serovar Autumnalis
Leptospira interrogans Serogrupo australis serovar Australis

Leptospira interrogans Serogrupo ballum serovar Ballum

Leptospira interrogans serogrupo canicola serovar Canicola

Leptospira interrogans serogrupo celledoni serovar Celledoni
Leptospira interrogans serogrupo gruippotyphosa serovar grippotyphosa
Leptospira interrogans serogrupo sejroe serovar Sejroe

Leptospira interrogans serogrupo icterohaemorrhagiae serovar Icterohaemorrhagiae

N o v kWD

Leptospira interrogans serogrupo panama serovar Panama
10. Leptospira interrogans serogrupo pomona serovar Pomona
11. Leptospira interrogans serogrupo pirogenes serovar Pyrogenes

12. Leptospira interrogans serogrupo sejroe serovar Hardjo



Perros clasificados de acuerdo al sexo y resultados de la prueba
Microaglutinacion en campo oscuro

TABLA No. 1

Resultados de
Prueba . )
Sexo Positivos | Negativos
Machos 5 16 71
Hembras 2 7 9
Total 7 23 30
TABLA No. 2
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Perros clasificados de acuerdo al tipo de alimento consumido y el tipo de

reaccién a la prueba de Microaglutinacion en campo oscuro

— Positivos Negativos
Leptospirosis
Alimento balanceado 4 12 16
Alimento casero 3 11 14
Total 7 23 30
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