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RESUMEN

La leptospirosis es una enfermedad zoondtica de distribucion mundial. En bovinos causa
pérdidas econdmicas significativas debido a problemas reproductivos como abortos e
infertilidad. Su distribucion es mas prevalente en regiones tropicales y subtropicales,
siendo variables los serovares y serogrupos infectantes, cuya presentacién depende de
factores ecoldgicos como geograficos. La enfermedad suele ser subdiagnosticada tanto
en humanos como en animales, por la limitada precision y accesibilidad del diagndstico.
Este estudio epidemiologico determind una prevalencia mundial de leptospirosis en
bovinos diagnosticados mediante la prueba de aglutinacién microscépica de un 40,32%,
mediante un metaanalisis y revision bibliografica, compuesto por 78 articulos, en los que
se determind la prevalencia, el serovar y serogrupo mas frecuente y los factores
asociados a la infeccién por Leptospira. En 20 articulos se detectaron un total de 20
serovares, siendo mas frecuente Hardjo y en 65 estudios se determinaron 12 serogrupos
mas diagnosticados, liderando el serogrupo Sejroe. Se indicaron factores asociados a la
enfermedad tanto de proteccion como de riesgo, tales como edad del animal,
alimentacion, convivencia con otros animales, manejos ambientales, entre otros. En vista
de la alta prevalencia a nivel global, es necesario, tanto por sus impactos a nivel animal
como de salud publica, una mayor globalizacion de estudios y destacar la relevancia de
esta enfermedad, procurando la implementacion de estrategias preventivas para un mejor
manejo y control.

Palabras clave: Leptospirosis, bovino, MAT, seroprevalencia, metaanalisis.
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ABSTRACT

Leptospirosis is a zoonotic disease of worldwide distribution. In cattle it causes significant
economic losses due to reproductive problems such as abortions and infertility. Its
distribution is more prevalent in tropical and subtropical regions, with variable infecting
serovars and serogroups depending on ecological and geographical factors.The disease
is often underdiagnosed in both humans and animals because of limited diagnostic
accuracy and accessibility. This epidemiological study determined a worldwide prevalence
of leptospirosis in cattle diagnosed by the Microscopic Agglutination Test (MAT) of 40.32%,
using meta-analysis and a bibliographic review, in which 78 articles were included. The
prevalence, the most frequent serovars and serogroups and the factors associated with
Leptospira infection were determined. In 20 articles, a total of 20 serovars were detected,
and Hardjo was the most frequent, and in 65 studies, 12 most common serogroups were
determined, leading by the Sejroe serogroup. Factors associated with the disease, both
protective and risk factors, such as age of the animal, feeding, coexistence with other
animals, environmental management, among others, were indicated. In view of the high
prevalence at a global level, it is necessary, both for its animal and public health impacts,
a greater globalization of studies and highlight the relevance of this disease, seeking the
implementation of preventive strategies for a better managementand control.

Key words: Leptospirosis, cattle, MAT, seroprevalence, metaanalysis



1.INTRODUCCION

La Leptospirosis es una enfermedad zoonética de distribucion mundial (Levett, 2001),
que causa multiples brotes en diferentes paises, tanto desarrollados como no, con
caracteristicas climatoldgicas y demograficas similares, favoreciendo la propagaciéon de
la bacteria Leptospira, generando asi un problema de salud publica, tanto humana como
veterinaria (Garcia et al., 2013). Al tener contacto con ambientes contaminados u orina
de los huéspedes o reservorios, siendo estos animales tanto domésticos como silvestres,
se genera la infeccidon, provocando signos variables, desde una leve fiebre hasta
presencia de ictericia y hemorragia pulmonar masiva en humanos (Hornsby et al., 2020).
En el ganado bovino produce pérdidas monetarias por sus efectos en la reproduccion
como es el aborto, nacimientos de animales debilitados o infertilidad, que, al tener
dificultades propias de la enfermedad al diagnosticar, es dificil cuantificar las pérdidas
(Alonso-Andicoberry et al., 2001).

1.1 Etiologia

Las leptospiras son bacterias Gram negativas, pertenecientes al orden Spirochaetales,
familia Leptospiraceae, helicoidales y aerobias obligadas. Miden de 0.2-0.3 um de ancho
por 20-30 um de largo, requiriendo la utilizacion de microscopios de campo oscuro y de
personal capacitado, debido a la dificultad de su visualizacién (Martinez, 2000). Estas se
dividen en especies separadas filogenéticamente en tres grupos: sapréfitas,
patogenicidad intermedia y patégenas. Las causantes de leptospirosis son las especies
patdgenas e intermedias que conforman mas de 260 serovares (Goarant et al., 2019).
Los serovares estan determinados por los lipopolisacaridos (LPS) expuestos a la
superficie, se ha demostrado una asociacién de serovares con ciertos hospedadores, sin
embargo, la identificacion del serovar correspondiente es exigente, requiere mucho
tiempo, y puede no ser siempre preciso, ya que se puede transferir de manera horizontal
entre especies de Leptospira el locus biosintético del LPS (lipopolisacarido) leptospiral
(Guglielmini et al., 2019). Un conjunto de serovares relacionados antigénicamente se

agrupan en serogrupos, con fines epidemiolégicos, sin valor taxonémico (Levett, 2001).



El genoma de las leptospiras esta conformado por dos cromosomas circulares, que son
mas diversos y grandes que las de otras espiroquetas y bacterias de otro género. Esta
caracteristica facilita potencialmente una mayor capacidad de supervivencia en una

amplia variedad de huéspedes, condiciones ambientales y climas (Stone et al., 2022).

El diagndstico seroldgico de la leptospirosis suele ser mediante la prueba de aglutinacion
microscopica (MAT), la cual detecta anticuerpos contra serovares especificos utilizando
antigenos leptospirales vivos y se realiza incubando el suero del paciente. (Ooteman et
al., 2005) Esta prueba nos proporciona una indicacion de los serovares presuntos que
causan leptospirosis en una region determinada, utilizando su informacion para estudio

epidemiologico (Chirathaworn et al., 2014)

1.2. Transmision

Los denominados “hospedadores de mantencion” portan el patdégeno en los tubulos
renales, actuando como reservorio, asi a través de la orina se excreta la Leptospira
patdgena contaminando suelos y recursos hidricos, y en diferentes especies de ganado
también invade el tracto reproductivo. A pesar de esto, las leptospiras no sobreviven en
todas las orinas, es mas viable su persistencia en orinas alcalinas, considerando asi a
los herbivoros un reservorio mas importante que los carnivoros. Inclusive en ausencia de
la enfermedad, son reservorios para leptospiras patdégenas, significando un riesgo para
la salud de trabajadores agricolas, veterinarios y para otros animales (Monti et al., 2023).
El agente se transmite a través de contacto directo con animales infectados o de manera
indirecta como es agua o suelo contaminado, de igual manera se puede transmitir por
contacto de fluidos vaginales, restos placentarios o verticalmente (Barnabé et al., 2023).
Los hospedadores de mantencion no manifiestan los signos clinicos de la enfermedad,
por lo que actuan como fuentes naturales del patégeno. Algunos hospedadores de

mantencion son bovinos, cerdos y caballos, como también perros (Aliberti et al., 2022).

El bovino es huésped de mantencion para el serovar Hardjo y también para serovares del
serogrupo Sejroe (Grippi et al., 2020), por otro lado, aquellas cepas que otras especies
albergan que no estan adaptadas al bovino, son consideradas incidentales, como es
Pomona e Icterohaemorrhagiae, las cuales se asocian con abortos en el ganado y brotes

ocasionales. Y aquellas que estan adaptadas al bovino y asociadas a fallas reproductivas,



tanto pérdidas embrionarias como fetales son del serogrupo Serjoe, como Hardjoprajitno,

Hardjobovis y Guaricura (Aymée et al., 2023).

1.3. Epidemiologia

A pesar de que la leptospirosis se distribuye globalmente, las regiones sur y sudeste de
Africa, Asia, América del Sur y Central albergan la mayor presentacién de esta
enfermedad (Philip et al., 2020). Cada zona geografica en el mundo se caracteriza por
serogrupos/serovares establecidos por la ecologia del lugar, por lo que su prevalencia y
distribucion de serovares varia, tanto en diferentes paises, como también dentro de un
mismo pais (Azécar-Aedo, 2023). A pesar de esto, la enfermedad suele ser
subdiagnosticada tanto en humanos como en animales, por la limitada precision y
accesibilidad del diagndstico, por lo que la epidemiologia, manejo, control y vigilancia de
la leptospirosis se comprende bajo la perspectiva del enfoque “One health”, dada la
interaccion del patégeno y animales que pueden infectarse, ademas de la transmision

zoondtica y el mantenimiento del patogeno en el medio ambiente (Sykes et al., 2022).

El componente esencial en el ciclo de la Leptospira patdbgena es su capacidad de
colonizar los tubulos renales proximales de los animales infectados, para posteriormente
generar la excrecion de leptospiras por la orina (Stone et al., 2022). Las bacterias
sobreviven semanas o incluso meses en agua o suelo humedo luego de ser
contaminados, ademas la formacién de biopeliculas contribuye a la supervivencia de
leptospiras fuera del hospedador (Ko et al., 2009). Las principales fuentes de infeccién
son los roedores, tanto para humanos como para animales domésticos, donde al
manifestar la enfermedad en fase aguda puede ocasionar un sindrome
icterohemorragico, con signos clinicos variables. Una manera de prevenir en medicina
veterinaria es el uso de vacunas, que consisten en suspensiones con uno o mas cepas
de Leptospira inactiva y estan disponibles para bovinos, cerdos y caninos domésticos
(Azo6car-Aedo, 2023).

1.4. Epidemiologia en bovinos
En el ganado se indicoé una alta prevalencia de infeccion (44,2% a nivel animal y 75,0%
a nivel rebafio), con preponderancia de seropositividad para el serogrupo Sejroe (80,3%)

en una revision sistematica en América Latina sobre leptospirosis bovina (Da Silva et al.,



2016). Otro estudio sobre prevalencia en el ganado se concentré en 7 paises con una
positividad de 16,4 y 100% segun la prueba MAT, los paises fueron Argentina, Brasil,
Colombia, Cuba entre otros (Petrakovsky et al., 2014). En el sur de Chile, por sus
temperaturas moderadas y abundantes praderas, se genera el entorno ideal para la
supervivencia de Leptospira, sin embargo, malas practicas de bioseguridad pueden
ocasionar un mayor riesgo y perduracién del agente, dando pie a una posible infeccion
en el rebafio (Salgado et al., 2014), por lo que la infeccion se relaciona a caracteristicas
del rebafo, sistemas de manejo y condiciones ambientales (Montes y Monti, 2021).
Durante los primeros 7-10 dias después del inicio de signos o sintomas de la enfermedad,
se pueden aislar leptospiras patdogenas en muestras de fluidos cerebroespinales y sangre
y después de la segunda semana se recuperan principalmente de la orina. Los animales
pueden ser asintomaticos mientras eliminan la bacteria durante un mes, destacando que
esto se puede extender hasta tres afos, dependiendo de la cepa infectante. La
diseminacion puede ser continua como intermitente, por lo que la presentacion crénica
de la enfermedad juega un papel fundamental en la mantencion del patégeno infectando
al rebafio. Por lo que la deteccién temprana y tratamiento de los portadores es
fundamental (Monti et al., 2023).

1.5. Importancia de la leptospirosis en salud publica

El enfoque “One health” enfatiza en la interrelacion humano-animal-ambiente por lo que
multiples disciplinas trabajan en conjunto para lograr una salud 6ptima. Por lo tanto,
enfocada en la leptospirosis, por su biologia y ecologia, hace énfasis en la salud de las
personas, ganado y habitats de los hospedadores de mantencion (Pal et al., 2021). La
leptospirosis es una importante enfermedad emergente y reemergente, de acuerdo con
la Organizacion Mundial de la Salud, la carga real de la enfermedad podria ser mayor a
lo que se informa, por deficientes programas de vigilancia, planes de controles, y
negligencia en la deteccién de la enfermedad, entre otras causas (Karpagam y Ganesh,
2020).

El enfoque “One health” implica no s6lo a los infectados, sino también el grado y
distribucion de leptospiras patégenas en el ambiente, como factores que promueven la

infeccidn, identificaciéon de potenciales fuentes de contaminacion tanto ambiental como



de otros huéspedes (Sykes et al., 2022), por lo que la vista animal-humano-ecosistema
orienta el conocimiento y manejo de esta zoonosis, ya que las interacciones entre
especies y cambios en el ecosistema afecta la dinamica de la leptospirosis, ademas de
determinantes sociales condicionan la presentacion y distribucién (Hernandez-Rodriguez
y Trujillo-Rojas, 2022)

Segun la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), la leptospirosis es una
enfermedad endémica en América Latina, con 10.702 casos estimados anualmente
(Osorio-Rodriguez et al., 2024). En Chile la leptospirosis humana es una enfermedad de
declaracion obligatoria al Ministerio de Salud, sin embargo, la informacion epidemioldgica
se limita a informes semestrales o anuales del Ministerio de Salud y los casos no suelen
ser numerosos, pero con una variabilidad a lo largo del pais de la presentacion de la
enfermedad. Ademas, las dificultades diagndsticas tanto de laboratorio como médico

promueven el infra diagnostico (Azocar-Aedo, 2023).

1.6. Valor cientifico/relevancia del estudio

Este metaanalisis tiene como propdsito sintetizar e integrar informacién mundial de
diferentes estudios publicados entre los afos 2018 a 2023, reuniendo hallazgos sobre la
epidemiologia de la leptospirosis en bovinos en el mundo. Esta investigacion ayudara a
la comprensién de los factores que favorecen la infeccion, orientando a un mayor
seguimiento y evaluacidn de riesgos para poder contribuir a implementar estrategias

eficaces de prevencion y control de la enfermedad.



2.0BJETIVOS

2.1. Objetivo general.
Realizar una revisidon bibliografica y metaanalisis de aspectos epidemiolégicos sobre
leptospirosis en bovinos durante los afos 2018-2023 a nivel mundial para contribuir a el

mejoramiento de estrategias de prevencion y control de la enfermedad.

2.2. Objetivos especificos.
1. Determinar la prevalencia a nivel mundial de leptospirosis en bovinos
diagnosticada mediante la Prueba de Aglutinacion Microscopica (MAT).
2. Establecer los serovares y serogrupos de Leptospira mas frecuentes que afectan
a bovinos y que estan descritos en la literatura.
3. Indicar factores asociados con leptospirosis en bovinos diagnosticada mediante la
prueba MAT.



3.MATERIALES Y METODOS

3.1 Materiales.

Se realizdé una busqueda bibliografica en las bases de datos documentales electronicas
disponibles en la biblioteca de la Universidad San Sebastian, tales como, EBSCO Host,
Science Direct, PubMed, Redalyc y SciELO. Ademas, se utilizé el motor de busqueda

Google Académico.

3.2 Metodologia.
3.2.1 Diseino del estudio.
Corresponde a un estudio observacional, cuantitativo y descriptivo con disefio de revision

bibliografica y metaanalisis (Hernandez et al., 2018).

3.2.2 Busqueda bibliografica.

Para la obtencion de los articulos cientificos, se utilizaron palabras claves que fueron
combinadas entre si para la obtencion de una busqueda bibliografica exhaustiva. Estas
combinaciones fueron separadas por los operadores booleanos “AND” y “OR”, evitando
la exclusion de articulos relevantes. En la siguiente tabla se detallan las palabras claves

utilizadas para la busqueda de informacién (Tabla 1):

Tabla 1. Palabras claves en idioma inglés, espanol y portugués que se utilizaron en la

busqueda bibliografica.

Idioma inglés Idioma espaiiol Idioma portugués
Leptospirosis Leptospirosis Leptospirose
Bovine Bovino Bovino
Seroprevalence Seroprevalencia Seroprevaléncia
Prevalence Prevalencia Prevaléncia

Cattle Ganado Gado

Risk factors Factores de riesgo Fatores de risco
Protection factors Factores de proteccion Fatores de protecao
Serovar Serovar Sorovar

Serogroup Serogrupo Sorogrupo




Fuente: elaboracion propia, 2023.

Las palabras claves en conjunto a operadores booleanos, son comandos que conectan
dos o mas términos, que varian dependiendo del operador que se utilizara. “AND” entre
dos palabras claves incluira todos aquellos articulos que tengan ambas palabras claves
utilizadas y “OR” entre dos palabras claves incluira articulos que contengan uno u otro
término (Avelar y Toro, 2018). La busqueda con sus respectivos conectores se muestra
en la Tabla 2.

Tabla 2. Palabras claves con sus respectivos conectores booleanos que unen entre
columnas con el conector “AND” y “OR” entre diagonales y filas.

Columna A Columna B Columna C

Bovino / Bovine Leptospirosis / | Serovar / Sorovar

Leptospirose

Ganado / Cattle / Gado Serogrupo / Serogroup /
Sorogrupo
Seroprevalencia /
Seroprevalence /

Seroprevaléncia

Prevalencia / Prevalence /

Prevaléncia

Factores de riesgo / Risk

factors / Fatores de risco

Factores de proteccion /

Protection factors / Fatores

de protegao

Fuente: elaboracion propia, 2023.

3.2.3 Criterios de inclusion.

La investigacion bibliografica utilizé estudios publicados desde enero del afio 2018 a
diciembre de 2023 en internet en los idiomas inglés, espafiol y portugués sobre
leptospirosis en bovinos. Los tipos de publicaciones a seleccionados fueron estudios

epidemioldgicos observacionales (de prevalencia o transversales, de casos y controles y



de cohorte o longitudinales), en donde se usé la prueba diagndstica indirecta MAT con
criterios diagndsticos definidos a considerar las muestras “positivas” o “negativas” a la
Leptospira patogena. Se utilizaron textos completos y resumenes con reportes de la
prevalencia de leptospirosis y/o documentos que indican el tamafo muestral y el numero
de animales positivos a la prueba diagndstica utilizada, como también estudios en los

cuales se evalud pruebas diagnésticas que informaran la prevalencia.

3.2.4 Criterios de exclusion.
Se excluyeron ensayos clinicos, articulos duplicados, estudios no publicados, cartas al
editor, material audiovisual, articulos con enfoque periodistico y articulos disponibles

mediante pago.

3.2.4.1 Analisis critico de la calidad de los articulos.

Se evalud la calidad cientifica y metodologica de las publicaciones utilizando ciertas
caracteristicas detalladas por O'Connor et al. (2016) en la extensién veterinaria de
STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology), como
disefio del estudio, objetivos del estudio, prueba diagndstica utilizada, criterio de
diagnostico, tamafo muestral y resultados, con el fin de excluir estudios que no
cumplieron los criterios. Los criterios analizados tanto en los documentos de texto
completo y resumenes se detallan en la Tabla 3.

Tabla 3. Caracteristicas de los estudios tanto resumenes y texto completo a evaluar su
calidad cientifica y metodoldgica.

Caracteristicas por considerar en los resumenes

1. El titulo y la finalidad del resumen deja en evidencia el tema de investigacion y el

disefo del mismo estudio.

2. El resumen nos sefala que fue un estudio observacional.

3. Se plantea el objetivo u objetivos del estudio.

4. Se indica la ubicacion geografica donde se realizo el estudio.




5. En el documento se define la prueba diagndstica utilizada y el tamano muestral.
Ademas de describir resultados principales (prevalencia), o el numero de animales
positivos, o la estimacion no ajustada y su precisidn (por ejemplo, intervalos de
confianza del 90% o 95%).

Caracteristicas por considerar en estudios de texto completo

1. El diseno del estudio es observacional.

2. Se plantea el objetivo u objetivos del estudio.

3. Esta determinado en el texto la ubicacién geografica donde se llevé a cabo el estudio,
incluyendo fechas y periodos en el cual se recolectaron los datos descritos en el

documento.

4. Estan descritos en el documento los criterios de seleccion de los
propietarios/encargados, asi como para los animales, también las fuentes y los
métodos de seleccion para los propietarios/encargados y para los animales, ademas

del mecanismo de seguimiento (si procede).

5. Estan definidos con claridad los criterios diagnosticos.

6. En el documento esta definida la prueba diagndstica utilizada y el tamano muestral.
Ademas de describir resultados principales (prevalencia), o el numero de animales
positivos, 0 la estimacion no ajustada y su precision (por ejemplo, intervalos de
confianza del 90% o 95%).

Fuente: elaboracion propia, 2023.

3.2.5 Extraccién de datos.
Los datos que se extrajeron de cada publicacion seleccionada, obedeciendo a los

criterios de inclusion y exclusion son los siguientes:

1) Autor (es).

2) Ano de publicacién.

3) Ubicacion geografica en que se realizo el estudio.

4) Tamano muestral.

5) Prueba diagnéstica utilizada.

6) Numero de animales positivos en la prueba diagndstica.
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9)

Informacién serolégica (serovares/serogrupos determinados mediante la prueba
MAT).

Factores asociados a leptospirosis (factores de riesgo o proteccion), con su
respectiva medida de riesgo informada (Odds Ratio o Riesgo Relativo) con sus
intervalos de confianza (IC del 95%) o su respectivo valor p asociado.

Intervalos de confianza (IC del 95%) y/o valores p asociado a la prevalencia

reportada.

3.2.6 Analisis de datos.

Se construy6 una base de datos con la informacion antes descrita y posteriormente se

realizaron los siguientes analisis:

1)

Heterogeneidad de los estudios por medio de la prueba Q considerando un valor
p menor a 0,1 (Brown y Sutton, 2010), complementando con la prueba de
inconsistencia (12), que indica porcentajes de heterogeneidad (se considerd un
valor superior a 50% como indicador de heterogeneidad) (Leandro y Gallus, 2005)
Tau2 (T2) como cuantificacion de la varianza entre estudios, considerando un valor
p mayor a 0,1 (Higgins et al., 2003; Veroniki et al., 2016).

Se utilizé el modelo de efectos aleatorios para la obtencion de la prevalencia
combinada (medida del efecto combinado) (Borenstein et al., 2010).

Se construy6 un Forest Plot para ilustrar las distintas prevalencias descritas en los
estudios incluidos en el metaanalisis (Az6car-Aedo, 2022).

Se llevaron a cabo las pruebas de Begg y Egger (valor p menor a 0,1) para detectar
el sesgo de publicacion (Higgins et al., 2003; Moayyedi, 2004; Brown y Sutton,
2010).

Todos estos analisis se realizaron por medio del software Mix Pro-version 2.0 (Bax, 2011).

Con respecto a los valores del Odds Ratio (OR) para ilustrar los factores asociados con

leptospirosis, cuando este fue menor a 1, el factor en estudio fue categorizado como

protector; un valor de OR igual a 1, se interpreté ausencia de asociacién entre el factor

en estudio y la seropositividad a Leptospira, por ultimo, con un valor de OR mayor a 1, el

factor en estudio se categoriz6 como un factor de riesgo del desarrollo de la

seropositividad. Este valor de OR fue acompafado del valor p para cada variable en
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estudio (menor a 0,05, senalando significancia estadistica) y de su IC del 95%, que indica
si el OR es estadisticamente significativo o no. Si se incluye el valor “1” dentro del rango
del intervalo de confianza, el OR se consider6 como no estadisticamente significativo
(Caballero et al., 2015).

3.2.7 Presentacion de los resultados.

Se construyd un diagrama de flujo para exponer el proceso de busqueda bibliografica,
por medio del programa de Microsoft Word. También se elaboraron tablas y/o graficos
para ilustrar prevalencias obtenidas de cada estudio y sus principales caracteristicas
asociadas al disefio de estos, ademas de los serovares mas frecuentemente reportados

y factores asociados a leptospirosis en bovinos con la ayuda de Microsoft Excel.

Los graficos especificos de metaanalisis que son Forest plot, los entregé el programa Mix

Pro-version 2.0.
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4. RESULTADOS

4.1 Seleccioén de estudios

La seleccion de articulos utilizados para esta revision bibliografica se hizo mediante la
recopilacion de estos en las bases de datos y motores de busqueda, con los operadores
booleanos y en el periodo de los afios 2018 a 2023. Posterior se efectud a través de los
criterios de inclusion y de exclusién con un n= 99 estudios, los cuales fueron valorados
mediante el método de STROBE (O'Connor et al., 2016) en la extension veterinaria,
obteniendo un total de n=78 estudios que fueron incluidos en este metaanalisis y revision

bibliografica.

( N\
Registros obtenidos a través de busquedas en bases de datos y motor de bisqueda
EBSCO Host Science Direct PubMed Redalyc SciELO Red Biblioteca USS Google Academic
n=38 n=6 n=38 n=5 n=5 n=70 n=223
n=385
\ J
s —= N\ N

Identificacion

Estudios posteriores al anlisis de busqueda | [, | Estudios excluidos por criterios de exclusion
(n)= 352 ¥ n=253

Tamizaje

\ J Y,
s N\ ~

Estudios excluidos por metodo de valoracion
y analisis critico

(n)=21

Estudios completos analizados
(n)=99 !

Elegibilidad

Estudios incluidos para meta-analisis y
revision bibliografica

(n)=78

Inclusion

& J

Figura 1. Flujograma para realizar la seleccidn de estudios incluidos en el metaanalisis
y revision bibliografica

Fuente: elaboracion propia, 2024.

4.2 Prevalencia a nivel mundial de leptospirosis en bovinos diagnosticada
mediante la Prueba de Aglutinaciéon Microscoépica (MAT).

La prueba Q (valor p=0), la prueba 12 (99,873%; IC 95%= 99,868-99,878%) y la
estimacion T2 (0,1168; IC 95%; 0,11237-0,12149) indicaron heterogeneidad entre los

estudios encontrados e incluidos en la revision. Las pruebas de Begg (p=0) fue
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estadisticamente significativa y la prueba Egger fue indeterminada, lo cual indicé sesgo

de publicacion (Figura 2).

Se calculé una prevalencia mundial de leptospirosis bovina diagnosticada mediante la
prueba MAT de 40,32% (IC 95%= 32,92-47,93%). En la figura 1 se observa el forest plot
del metaanalisis realizado, en donde se ilustra la estimacién de la prevalencia global en
la parte inferior (diamante color rojo), su promedio (linea vertical color rojo) y la
prevalencia de cada uno de los estudios incluidos, ademas de su IC 95%, con su

respectivo autor y aio de publicacion.
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Figura 2. Forest plot de la prevalencia mundial de todos los articulos incluidos en el
metaanalisis realizado.

Fuente: elaboracion propia, 2024

4.3 Serovares y serogrupos mas frecuentes de Leptospira que afectan a bovinos y
que estan descritos en la literatura.

Los serovares mas frecuentes que causaron reacciones serologicas fueron 20 diferentes
descritos en 23 estudios. Los mas detectados fueron Hardjo (n=18 estudios), Pomona
(n=7), Wolffi, Tarassovi con Icterohaemorrhagiae (n=4) (Figura 3). En 65 estudios se
describieron la seropositividad a 12 serogrupos distintos entre si y los mas frecuentes
fueron Sejroe (n=39), Pomona (n=7), Icterohaemorrhagiae (n=6) y Tarassovi (4) (Figura
4).

Kabura
Shermani
Polonica

Mini

Djasiman
Tarsalis
Sejroe
Ranarum
Icterohaemorrhagiae
Grippotyphosa
Ballum
Sarawak
Hebdomadis
Javanica
Tarassovi
Wolffi
Australis
Panama
Hardjo
Pomona

N

N

IHI—\I—\ Y
w
N

|| H
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~ b
~
=
oo

o
N
H

6 8 10 12 14 16 18 20

B Numero de estudios

Figura 3. Numero de estudios que describen la seropositividad de los serovares de
Leptospira.

Fuente: elaboracion propia, 2024.
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Figura 4. Numero de estudios que describen la seropositividad de los serogrupos de
Leptospira.

Fuente: elaboracidn propia, 2024

4.4 Factores asociados con leptospirosis en bovinos diagnosticada mediante la
prueba MAT.

En 14 estudios se evidenciaron diferentes factores asociados con la enfermedad, los
cuales guardan relacién con la presencia de otras especies, manejos ambientales, edad,

entre otros (Tabla 4).

De un total de 25 variables, 18 se consideran un factor de riesgo, y siete de los cuales
son considerados factores de proteccion, coincidiendo en el “uso de corrales” en los
estudios de Bulla-Castafieda, et al. (2022) (OR=0,9136; 95% CI=0,8582-0,9725) y
Guedelha, et al. (2019) (OR=0,122; 95% CI=0,05-0,296).
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Tabla 4. Factores asociados a la leptospirosis descritos en los distintos estudios

consultados.

Estudio

Pais Factor asociado

con leptospirosis

(013

95%Cl

P-valor

Mazzanti, et al.
(2023)

Candeias, et al.
(2023)
Bulla-

Castaneda, et
al. (2023)

Desa, et al.
(2021)

Montes y Monti
(2021)

Widiasih, et al.
(2021)
Gonzales (2021)

Argentina Presencia de

caprinos

A libre pastoreo
Aguja de un solo uso
Cercania a un lago
Compartiendo
potreros con otros
animales domeésticos
Brasil Presencia de perros
en la propiedad
Colombia Presencia de otras
especies de
animales
Uso de corrales

Etiopia Edad mayor a 6 afos

Historial de aborto
Chile Uso de toro para
aparearse
Pariciones continuas

Uso de vacunas

Indonesia Uso de aguas
abiertas

Colombia Retencion de
placenta

18

5,19

2,04
2,35
4,36
0,52

2,76

1,1499

0,9136

8,30

8,37
3,43

3,38
0,04

4,00

2,6769

1,82-14,81

1,21-3,44
1,39-3,97
2,39-7,92
0,29-0,92

1,11-6,87

1,067-1,238

0,858-0,972

1,87-36,89

1,73-40,42
1,16-10,14

1,30-8,79
0,02-0,11

1,8-9,1

1,292-5,543

<0,001

<0,05
<0,05
<0,001
<0,05

0,037

0,043

0,001

0.005

0,008
0,026

0,012
<0.01

0,001

0,008



Ruano, et al.
(2020)

Guedelha, et al.

(2019)

Krueger, et al.
(2023)

Menamvar, et
al. (2023)

Lancheros-
Buitrago, et al.
(2022)

Ecuador Mayor a 3 afos

Brasil Abortos espontaneos
en los ultimos 12
meses
Eliminacion de fetos
abortados y restos
placentarios
Epoca seca mas alta
de nacimientos de
terneros
Utilizacion de
corrales
Brasil Presencia de gatos
en la propiedad
Co-pastoreo con
cerdos

India Casos de mastitis

Presencia de
roedores

Colombia Semen certificado

Fuente: elaboracién propia, 2024

19

1,197

19,36

0,122

0,151

0,122

2,48

4,89

14,3

18,7

0,9136

1,032-1,390

9,672-
38,782

0,058-0,296

0,079-0,288

0,050-0,296

1,38-4,48

1,69-14,09

0,841-0,991

0,018

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001

0,002

0,001

0,0001

0,013



5. DISCUSION

La leptospirosis es una enfermedad zoondtica representando un desafio tanto para la
salud animal como publica (Vasquez et al., 2023). Este estudio tuvo como objetivo
general determinar la prevalencia mundial de Leptospirosis en bovinos durante los afos
2018 a 2023 a través de un metaanalisis y revisidn bibliografica para la identificacion de
los serovares y serogrupos mas frecuentes descritos en los articulos, ademas de los

factores asociados tanto de proteccion como de riesgo indicados en la literatura.

Para lograr este objetivo, se realizé una busqueda con el propdsito de analizar y sintetizar
de forma selectiva la informacion relevante, se encontraron un total de 382 articulos
relacionados con prevalencia de leptospirosis en bovinos. Se elabord un diagrama de
flujo, que demuestra los registros que se obtuvieron de las diferentes bases de datos y
motor de busqueda, donde se consideraron las palabras claves (Tabla 2), combinandose
entre si en conjunto a los operadores booleanos, filtrandose mediante los criterios de
inclusion un n=352 estudios y mediante los criterios de exclusidn se descartaron un total
de n=253, quedando 99 articulos restantes, los cuales fueron analizados mediante el
método de STROBE (O'Connor et al., 2016) en la extensidn veterinaria, de los cuales 78

estudios lograron la calidad metodoldgica necesaria para el metaanalisis.

Este estudio determind una prevalencia mundial de 40,32% mediante la Prueba de
Aglutinacion Microscépica (MAT), sin embargo, se demostré una alta heterogeneidad de
los estudios, obteniendo mas estudios de Brasil e India. En Brasil la produccion de leche
esta presente en cerca del 99% de las areas rurales, posicionandose en el quinto lugar
de produccién mundial de leche de vaca (Favero et al., 2017), aproximadamente el 30%
de las vacas presentan fallas reproductivas por diversas causas, ademas de presentar
clima tropical y subtropical, con regiones con temperaturas elevadas, presencia de
roedores y humedales favoreciendo la presencia de Leptospira (Da Silva et al., 2022). En
India, las condiciones agroclimaticas y la presencia de aguas estancadas, inundaciones,
contaminacion de las aguas residuales, poblacion de roedores, agricultura mixta y
medidas deficientes de bioseguridad determinan una alta seropositividad (Senthilkumar
et al., 2021).
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El cultivo de leptospiras requiere tiempo y medios especiales antes de que se logren
observar los organismos, por lo que el estandar de oro es la prueba MAT, detectando los
anticuerpos incubando el suero del paciente con varios serovares de Leptospira
(Chirathaworn et al., 2014). En esta revision se utilizo estudios que utilizaron como prueba
diagndstica MAT, lo cual determind una seropositividad a 12 serogrupos y 20 serovares.
Los serovares mas frecuentes descritos fueron Hardjo (n=18 estudios) y Pomona (n=7
estudios) (Figura 3), la identificacion de estos serovares son coincidentes con estudios
previos, destacando el serovar Hardjo, ya que, el ganado bovino es el huésped de
mantenimiento, ademas de ser responsable de la diseminacidn y eliminacion, provocando
un riesgo zoonético (Lucas y Zuzzanne, 2017). El serovar Pomona fue descrito
principalmente en América del sur, generalmente se asocia a cerdos, pero en el ganado
bovino resulta en enfermedad renal aguda y abortos (Wilson-Welder, et al., 2021), Sin
embargo, ademas de una posible fuente de infeccidn los porcinos, se sugiere que pueden

tener implicancia los animales silvestres (Guedes et al, 2021).

El serogrupo que fue considerablemente mas frecuente es Sejroe (n=39 estudios),
teniendo relacion con su serovar Hardjo, las cepas de este serogrupo se han adaptado
al bovino, generando problemas asociados a problemas reproductivos, como la
supervivencia embrionaria o dafio de esta, genera una enfermedad silenciosa y cronica,

afectando la eficiencia reproductiva (Oliveira et al., 2021).

En 12 articulos se describieron factores asociados a la leptospirosis (Tabla 4),
demostrando una deficiencia en la busqueda de riesgos o medidas de profilaxis, como
también hay factores considerados de riesgo o de proteccion que no son
estadisticamente significativos. Los factores descritos guardan relacion con la edad del
animal, alimentacion, convivencia con otros animales, manejos ambientales, entre otros.
Las variables que representan un mayor riesgo fueron “Abortos espontaneos en los
ultimos 12 meses” (OR=19,36; 95% IC= 9,672-38,782), teniendo relacién con los signos
clinicos mas reconocidos y notificados son los abortos y trastornos de fertilidad (Sohm et
al., 2023) y “Presencia de roedores” (OR=19,17), asociado con que los roedores son
reservorios y fuentes mas importantes de infeccion tanto en animales como en humanos,

ya que portan diferentes serovares patogenos (Boey et al., 2019). En contraste, el factor
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de proteccion mas relevante es el “Uso de vacunas” (OR=0,04; 95% 1C=0,02-0,11), las
vacunas comerciales monovalentes son eficaces en la prevencion de enfermedades
clinicas, pero no evitan la excrecion en la orina, ni proteccién entre serovares, las
multivalentes también previenen algunas enfermedades clinicas, pero no previenen la
colonizacion ni lesiones renales (Wilson-Welder et al., 2020), sin embargo, después de
la vacunacién los resultados de la prueba MAT son débiles, en comparacion a los titulos
de infeccion natural, los cuales son mas persistentes y fuertes (Montes y Monti, 2021).
Ademas, se describieron dos factores de proteccion que coinciden en relevancia, los
cuales son “Eliminacion de fetos abortados y restos placentarios” (OR=0,122; 95%
IC=0,058-0,296) y “Uso de corrales” (OR=0,122; 95% 1C=0,050-0,296), sin embargo, este
ultimo fue descrito en dos articulos. Estos ultimos estan asociados a manejos
ambientales en el predio, la inadecuada disposicion de restos placentarios al poseer altas
concentraciones de Leptospira, puede diseminarse en suelo y aguas cercanas (Selim et
al., 2024). En cuanto al uso de corrales, se infiere que infraestructuras adecuadas facilitan

el manejo con los animales (Guedelha et al.,2019)

En Chile dos estudios se realizaron en esta ventana de tiempo, las cuales describieron
prevalencias de 5,3% (Montes y Monti, 2021) y 13,4% (Monti, et al., 2023), en las mismas
zonas geograficas, las regiones de Los Lagos y Los Rios. Estas prevalencias son
menores que en paises con condiciones climaticas ideales para el mantenimiento de la
bacteria, como lo es Brasil, sin embargo, los resultados sugieren al serovar Hardjo como

endémico (Montes y Monti, 2021).

Los resultados de este estudio reafirman el hecho de que la leptospirosis es una
enfermedad subdiagnosticada en el ganado bovino, lo que conlleva a una subestimacién
del impacto que causa, por lo que es crucial implementar un manejo ambiental, tal como
el manejo de roedores alrededor del predio, evitar la presencia y pastoreo con otras
especies, la correcta manipulaciéon de secreciones producidas por abortos, disefiar
programas de vacunacion, los cuales deben adaptarse e incluir serovares mas
prevalentes de cada zona geografica, logrando un control de la enfermedad, ya que,
conlleva a problemas de “Una salud”. Sin embargo, el estudio presenta limitaciones, tales

como la alta heterogeneidad de los estudios incluidos, afectando la estimacion de la
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prevalencia, como la alta concentracion de estudios en ciertos paises, como continentes,

sesgando los resultados hacia localidades mejor estudiadas.

Al presentar una gran concentracion de informacion en ciertos paises, se debe realizar
estudios transversales u longitudinales de manera mas global, ya que, al ser una
enfermedad de caracteres mundiales, mas aun, con serovares y Serogrupos mas
prevalentes en zonas geograficas determinadas (Sykes et al., 2022), no se extrapola la
informacion total, a su vez, realizar estudios descriptivos con respecto a factores que
pueden favorecer o prevenir la enfermedad, ademas, considerando la elevada
prevalencia identificada, es de importancia tanto econémica para los productores como
para salud animal y publica, ya que, no se ha tomado la relevancia que genera esta
bacteria, siendo endémica en ciertos paises (Victoriano et al., 2009), tanto por su etiologia

como transmisidn que afecta a una gran diversidad de animales, como al humano.
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6. CONCLUSIONES

A través del analisis exhaustivo de la evidencia cientifica utilizada para realizar este
metaanalisis y revisién bibliografica se puede observar una prevalencia mundial de
40,32% de leptospirosis en bovinos durante los afios 2018 a 2023, diagnosticados
mediante la prueba MAT, con la presencia de un gran numero de estudios de los paises

Brasil e India.

Se observa una mayor frecuencia en los serovares Hardjo y Pomona, de un total de 20
serovares descritos en la literatura, ademas de una frecuencia dominante del serogrupo
Sejroe, segun los 12 serogrupos mas frecuentes detectados en bovinos. Tendiendo

relacion con el bovino como huésped de este serovar y serogrupo.

Los factores asociados con leptospirosis en bovinos diagnosticada mediante la prueba
MAT se relacionan con la edad, el ambiente, manejos, relacion con otras especies, entre
otros, describiendo factores de proteccion el uso de vacunas, corrales, la eliminacion de
fetos y restos placentarios, ademas pariciones en épocas mas secas. Al contrario, como
factores de riesgo bovinos mayores de 3 afos, uso de aguas abiertas como lagos y rios,

relacion con especies domesticas tales como el perro y el gato.

Este metaanalisis genera una visién global de la epidemiologia en bovinos sobre
leptospirosis, destacando la alta prevalencia, ademas de las variaciones en la cantidad
de estudios segun el pais. La identificacion de serovares y factores asociados a la

enfermedad guiara un abordaje mas efectivo al control de la leptospirosis en el ganado.
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