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Importancia del control de Leptospira borgpertesenii
serovar Hardjo tipo Hardjo bovis
en el rebafo bovino

Victor Bermidez, PhD

INTRODUCCION

Laleptospirosis es una zooantroponosis (transmitida del animal al hombre), de
distribucién mundial y de gran impacto econémico en sistemas de produccion ani-
mal. Es una enfermedad ocupacional de alto riesgo para el hombre, quien es huésped
accidental y terminal (Fig. 1), donde los médicos veterinarios, matarifes, granjeros,
obreros y familias que viven en dreas suburbanas y rurales, poseen un alto riesgo am-
biental. Los animales son hospedadores naturales de Leptospira interrogans y en el caso
de los bovinos, Leptospira borgpertesenii Srv.Hardjo Tipo Hardjo bovis el cual es un sero-
var adaptado al bovino. En el caso de los cerdos, Leptospira interrogans Srv Bratislava en
un serovar adaptado al cerdo. El aborto por Leptospira spp. en la yegua parece ser mas
comun de lo que los médicos veterinarios reconocen, con serovares no adaptados en-
tre ellos, hardjo.

EPIDEMIOLOGIA DE LA LEPTOSPIROSIS

La leptospirosis aguda concurre en especies domesticas (huésped de manteni-
miento) y seres humanos (huésped accidental), asociado a serovares no-adaptados que
irrumpen en estos huéspedes accidentales o de mantenimiento y desarrollan casos
agudos con muerte en muchos casos. LLa presentacion clinica, se asocia con un Sindro-
me Icterohemorragico que sorprende a los médicos humanos, al ser confundidos y
tratados como Hepatitis viral, cuyo tratamiento es solamente de soporte.

La transmision de Leptospira (Gram negativa, espiralado, movil) es tanto horizon-
tal como vertical en los animales y hospedadores de serovares adaptados y se discrimi-
na a continuacion (Cuadro 1):

— Venérea y vertical (L borgpertesinii, sro.Hardjo Tipo Hardjo bovis ), via orina,
semen y descargas vaginales.
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— Contacto directo con membranas mucosas, piel himeda y escoriaciones,
contactos con placentas o rifones (humanos).

Condiciones ambientales tales como:

— Alta humedad y temperatura, elevado pH, aguas estancadas en condiciones
de trépicos y subtrépicos son ideales para su desarrollo.

— El periodo de transito de las leptospiras es mayor de 6 semanas (Prescott y
Zuerner, 1993).

El ciclo epidemiolégico de la leptospira se aprecia a continuacion (Fig. 1):
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Figura 1. Ciclo Epidemiolégico de la Leptospirosis.

CLASIFICACION DE Leptospira Serovar ADAPTADA AL BOVINO

Anteriormente, las leptospiras patdgenas se ubicaban dentro del género y espe-
cie, Leptospira interrogans. En el caso del Serovar adaptado al bovino, estaba clasificada
dentro de Leptospira interrogans Serovar hardjo tipo hardjo bovis, pero fue reclasificada
por Thierman et al., 1986 (Cuadro 1). Posteriormente ésta tltima fue clasificada como
Leptospira borgpetersenii Serovar hardjo, tipo hardjo Boris, mientras que fue dejado el Se-
rovar No Adaptado al bovino, Leptospira interrogans Serovar hardjo, tipo hardjo prajitno
en la especie interrogans. Es de hacer notar que ambos biotipos son muy similares en la
inmunogenicidad, no comportandose similarmente en la antigenicidad, resultando
indistinguibles en la prueba de Microaglutinacion (MAT), a pesar que son molecular-
mente diferentes (LeFebvre et al., 1987, Zuerner y Bolin, 2001).
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Cuadro 1
Hospedadores accidentales y de mantenimiento en animales y el hombre

Leptospira spp. Hospedador de Mantenimiento Hospedador Accidental
Hardjo-bovis Ganado Ovejos, humanos
Hardjo-prajitno Ganado Ovejos, humanos
Pomona Cerdos Ganado, cerdos
Canicola Perros Ganado, cerdos
Grippotyphosa Mapaches Ganado, cerdos
Icterohaemorrhagiae Ratas Ganado, cerdos

Leptospira borgpertersenii Srv. Hardjo Tipo hardjo-bovis se reporta con mads fre-
cuencia en América y Australia, mientras que L. interrogans Sro. Hardjo Tipo hardjo
prajitno es encontrada més frecuentemente en el Reino Unido y Europa (Cuadro 2).
Ahora bien, la infeccidn por L. borgpeterseniiSrv. Hardjo Tipo hardjo bovis es la causa
mas comun de Leptospirosis Bovina en ganado de leche y carne en los Estados Uni-
dos (Fig. 2), siendo la misma realidad para México y Chile.
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Figura 2. Prevalencias de L. borgpetersenti Srv. Hardjo Tipo hardjo bovis en ganaderias de carne 57% y
leche 42% en USA

SIGNOS CLINICOS DE LA LEPTOSPIROSIS BOVINA

Como una sintomatologia adicional presente en la leptospirosis se ha senalado:
¢ Ictericia Hepatocelular indirecta
¢ Hemoglobinuria
¢ Qliguria - Anuria
* Anemia Hemolitica

* Fiebre (Vacas, cerdas y yeguas pueden abortar sin cuadro febril)
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¢ Septicemia/endotoxemia, Muerte subita < 1 ano

¢ Inapetencia, salivacion e interrupcion de la rumia

* Mialgias, intolerancia al ejercicio

* Diarrea y colicos

® Periodicoftalmitis — Fotofobia

¢ Sindrome de vaca repetidora

En los fetos y anexos placentarios se suele observar:

* Abundante tincién meconial de eponequias, piel y membranas anexas y mem-
branas mucosas, placentitis cotiledonaria e intercotiledonaria necrotizante y
hemorragica, amnionitis fibrosante hemorragica, ictericia fetal, hepatitis, al-
veolitis, nefritis, uveitis, cataratas, meningitis, atrofia timica, septicemia/endo-
toxemia (Bolin, 2001; Bermudez ez al., 2006).

Cuadro 2

Sintomatologia clinica de L. borgpetersenii Srv. Hardjo Tipo hardjo bovis

y diferencias con L. interrogans Srv. Hardjo Tipo hardjo prajitno

Aspectos clinicos hardjo prajitno hardjo-bovis
Agalictia +++ +
Muerte embrionaria + +++
Nacimiento de ++ ++
becerros débiles

Retencidon de placenta ++ +
Colonizacién + +++
Renal y Tracto Genital

Mastitis flicida ++ +

Prescott y Zuerner, 1993; Faine et al., 1999; Zuerner y Bolin, 2001.

FACTORES DE VIRULENCIA EN Leptospira spp.

Factores permisibles en el Rol de Sobrevivencia en el Suero y en el hospeda-
dor permanecen atin oscuros.

Adherencia a fibronectina/coldgeno de importancia en colonizacion.

TNF 0, induce activaciéon de monocitos, los lipoligosacaridos de membra-
na-pared, expresan mayor endotoxicidad en el endotelio, induciendo coagu-
lacién intravascular diseminada.

Leptospira como causal de trombocitopenia/agregacion plaquetaria.
Hemolisinas: Expresion del gen Esfingolmielinasas/FosfoLipasa A.

Factores extracelulares = Virulencia (hemoglobinuria, anemia hemolitica y
citolisis, Prescott & Zuerner, 1993, Van Metre y Divers, 2002).
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SURVEY SEROLOGICO DE L. borgpetersenii S rv. Hardjo Tipo hardjo bo-
ovis EN VACAS,NOVILLAS Y TOROS EN REBANOS Y REGIONES DE
ALTO RIESGO DE LEPTOSPIRA Y ABORTOS EN VENEZUELA

Nos planteamos el objetivo general de determinar la seroprevalencia de Leptos-
pira borgpetersenii hardjo-bovis en la temporada de monta del 2007 en cohortes por grupos
etarios de bovinos de regiones (10 Estados, representados por 42 fincas con 1.743 ani-
males, 40 animales X finca (Fig. 3) en ganaderias estratégicas enzodéticas de Leptospiro-
sis bovina en Venezuela, basados en la hipotesis de que en Venezuela existe una alta se-
roconversion y presencia de Leptospira borgpetersenii hardjo-bovis en los diferentes rebafios
muestreados representativos del tamanio de la poblacién nacional bovina Venezolana.
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Figura 3. Distribucién de las fincas muestreadas por estados (Zulia, Trujillo, Tachira, Mérida, Portu-
guesa, Lara, Cojedes, Barinas, Guarico y Apure

Para lograr esos propoésitos, nos trazamos las siguientes estrategias:

a) Determinar los titulos de Anticuerpos (Ac) contra Leptospira borgpertesenii Sro.
hardjo bovis en grupos de animales conformados por 20 vacas, 15 novillas y 5 to-
ros por finca, utilizando el test de ELISA competitivo (Linnodee®, UK, vali-
dado por la Unién Europea, estandarizado en Ladivet y leido en un Lector
Automatizado de Elisa Biotek® a 460 um en densidades opticas, Mackie DP.
2006). Aquellos animales positivos se enfrentarian al MAT (Cepa de L. hardjo
pragitno suministrada por el INH Alberto Rangel, Caracas), (Fig. 4a,b).

b) Evaluar en grado de acuerdo estadistico, la seropositividad para Leptospira
borgpetersenii hardjo-bovis en ELISA Competitivo vs MAT;
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¢) Fluidos corporales de 80 fetos abortados y sueros de sus vacas madres fueron
evaluados por Elisa, ademas de fluidos corporales de 29 fetos inmunocompe-
tentes (> 5 meses de gestacion) obtenidos de mataderos estratégicos del pais
fueron estudiados igualmente; los positivos se estudiaron por MAT.

‘cErroOsSsiRA

FLISA KIT

Figura 4a,b. Kit de ELISAcy el Lector Automatizado (Valores S/P <0,250 = Negativo y Valores S/P >
0,500 =Positivo. Punto de Corte = ¥OD (-) / ¥ OD (+) x 2).

Resultados del estudio vacas, novillas y toros

La prevalencia general de Leptospira borgpertesenii Srv. hardjo bovis en la pobla-
cion estudiada por ELISAc fue del 61% (Fig. 5). La distribucién de los Ac por estado
revel6 una prevalencia >70% en los Estados Mérida, Zulia, Barinas, Cojedes y Lara.

Seroprevalencia L. borpertesenii Srv Hardjo bovis en Venezuela
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Figura 5. Prevalencia general de Ac contra Leptospira borgpetersenii Srv hardjo Tipo hardjo-bovis
distribuidos por estados en la temporada de monta 2007.

Los Ac Leptospira borgpetersenii Srv hardjo Tipo hardjo-bovis distribuidos por gru-
po etario/sexo revel6 una mayor prevalencia en las vacas multiparas (72,4%) compara-
do con las novillas (58,6%) y los toros (54,4%; p< 0,05); (Fig. 6). La distribucion de
Ac por estado vs. grupo etario/sexo, revel6 un efecto finca estadistico en donde el ma-
nejo reproductivo del rebafo era mayor por monta natural en proporcion con fincas
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bajo programas de inseminacion artificial con repaso de toros en monta natural en
fincas de doble propésito como los modelos de la zona Sur del Lago de Maracaibo.
Los anélisis revelan una evidente (p <0,05) prevalencia mayor de Ac contra leptospira.
Sin embargo, en la poblacion estudiada, se detectaron Ac contra Leptospira borgpeterse-
nit Sro hardjo Tipo hardjo-bovis en todas 42 fincas y estados estudiados en el pais.

80,00 -

60,00 -

40,00

20,00

72,43 58,64 56,46
p< 0.05 p< 0.05

—

Vacas Novillas Toros

Grupos etareos

Figura 6. Prevalencia de leptospirosis Serovar

Hardjo por grupo etareo. Venezuela. 2007, chi-X?

El estudio comparativo
del comportamiento del ELI-
SAcvs. MAT, en la sensibilidad
de detectar Ac contra Leptospi-
ra borgpetersenii Srv hardjo
Tipo hardjo-bovis muestra una
sensibilidad del ELISAc del
58,9% superior al MAT en la po-
blaciéon estudiada, denotando
un significativo desacuerdo es-
tadistico (p<0.05) mediante la
técnica de Mantel y Hansel.
Esta discrepancia entre los test
validados (OMS/OIE), posible-

mente reflejan el hecho de que MAT como prueba oficial es muy especifica en la de-
teccion de Ac Aglutinantes (con cepa viva de referencia) (Fig. 8), MAT mediada por
Ig M en las etapas agudas de la enfermedad o postvacunal temprana, ya que es poco es-
pecifica para detectar Ig G, contrario a la sensibilidad y especificidad del ELISAc en
la deteccion de Ig G (Ac Monoclonal contra Leptospira borgpetersenii Sro hardjo Tipo
hardjo-bovis).

#ANIMALES

Ac L. borpertesenii Srv hardjo bovis Vs
prajitno  ELISA (+) Vs MAT (+)
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Figura 7 a,b. Anticuerpos (Ac) contra Leprospira borgpetersenii Srv hardjo Tipo hardjo-bovis compa-
rando ELISAc vs. MAT discriminados por grupo etario/sexo. Véase la proporcién uniforme de Ac (+)
al ELISAc vs. MAT en los grupos etarios y en todas las muestras (+) a ambos test (p<0.05).
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Figura 8. MAT (+) que refleja las formas espiralazas de L.
interrogans Srv. Hardjo Tipo hardjo prajitno reconocidas
por los Ac (+) del contenido estomacal de un feto bovino
de altimo tercio de gestacién abortado por Hardjo (Foto,

MYV Rosaura Pérez).

Resultados del estudio en fe-
tos y vacas abortadoras vs.
fetos de matadero

Los fetos obtenidos de mata-
deros estratégicos (El Vigiay Tur-
mero) que representan muchos es-
tados del pais, importantes en la
incidencia de leptospirosis, no
revelaron positividad tanto para
ELISAc como MAT (Fig. 9d).
Mientras que los fetos abortados
(Fig. 9a,b,c) y sus vacas madres
mostraron Ac contra Leptospira
borgpetersenii Srv hardjo Tipo
hardjo-bovis en ELISAc fue sus-
tancialmente mayor que en los de-
tectados por MAT (Fig. 9d).

Figura 9a,b,c. a) Feto a término con emaciacién, hepatomegalia; b) impresiones costales en superfi-
cie hepética y tinte ictérico; c) Placentitis pericotiledonaria en media luna, cotiledones amarillos
por meconio e ictericia leptospiral y placentitis intercotiledonaria fibrosante. La placentitis cronica
cotiledonaria fibrosante y anemia, ocasionan emaciaciéon fetal.

ELISA (+) Vs MAT (+) Fetos/Vacas Abortados

(80) Vs Fetos Mataderos (29), p< 0.05

48

FETO FETO VACA
ABOR MATD

Figura 9d. ELISA (+) vs. MAT (+) en fetos y vacas

abortadas vs fetos de mataderos.

mELISA (+)
E MAT (+)

ESTRATEGIAS DE VACU-
NACION Y CONTROL DE
LEPTOSPIROSIS BOVINA

El control de la leptospira en
los rebafios bovinos es dificil, de-
bido al reto que confieren el am-
biente, las fincas circunvecinas cu-
yos programas sanitarios no estan
uniformizados con las fincas con-
troladas y debido a que existe un
alto nimero de reservorios natura-
les presentes en la fauna enddgena
y exdgeno a los predios controla-
dos. La diversidad de los cambios
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climéticos asociados al Calentamiento Global favorecen efectos como el NINO y la
NINA, que ponen en evidencia estaciones lluviosas prolongadas o atipicas, alternan-
do con periodos de verano extremo.

Es por ello que los programas de vacunaciones contra Leptospirosis requieren
multidosis desde las etapas tempranas de edad. Esto se basa en la duracién tan varia-
ble de los anticuerpos calostrales y al hecho de que Leptospira spp. posee una antige-
nicidad, cuya respuesta inmune en el hospedador, se expresa mediante una corta y va-
riable respuesta en la calidad y cantidad de Anticuerpos (Ac). Por ello, es necesario
implementar los programas de vacunacion multidosis.

Se hace necesario romper paradigmas y crear nuevas posibilidades en el area de
la reproduccidn y fertilidad bovina, mediante el uso de nuevos bioldgicos destinados
a controlar la excrecién de Leptospira spp. al ambiente por los animales infectados,
abortadores, portadores sanos-estresados, luego de la fase de leptospiremia, cuando
luego acontece la multiplicacion renal y leptospiruria. Esto se basa en el hecho de que
existen nuevos bioldgicos especificos contra Serovares de Leptospira spp., adaptados
a su hospedador, como es el caso especifico de L. borperteseniii Hardjo bovis, LBHB
(Spirovac®). El éxito de este bioldgico va destinado a levantar un volumen de Ac es-
pecificos contra LBHB y a controlar la excrecion urinaria de esta leptospira al am-
biente, al inhibir la multiplicacién bacterial y la leptospiruria.

Fincas multidosis requieren estudiar el ambiente y las areas circunvecinas. Si
existe alta seroprevalencia mas alld de la respuesta vacunal, significa un reto elevado,
por lo que se requiere usar tres a cuatro dosis anuales en vacunacion horizontal del re-
bano a partir de la 3ra. Semana de edad con el uso de la vacuna de L. Borgpertesenii
Hardjo bovis (Spirovac®). Se debe usar dosis del complejo respiratorio y reproducti-
vo contra (IBR/BVD + Leptospira Multivalente) a partir del destete o en el programa
de mautas.

Se recomienda usar una dosis preservicio de Leptospira pentavalente y L.
borgpertesenii Hardjo bovis o una dosis de esta tltima al ler trimestre de gestacion.

CONCLUSIONES

* La prevalencia general de Ac contra leptospira borgpetersenii srv. hardjo tipo
hardjo boris en la temporada de monta del 2007 fue del 61%.

* Eltest de ELISAc de Linnodee® demostr6 una importante especificidad y sen-
sibilidad en la deteccion de Ac contra leptospira borgpetersenii srv. hardjo tipo
hardjo bovis un 58,9% mas sensible que el MAT (p 0,05), denotando un gran de-
sacuerdo estadistico entre los tests, lo cual debe ser tomado en consideracion
para futuros estudios de rebanos subclinicamente infectados con historia de
abortos o nacidos débiles en las fincas.

* ¢l 100% de los estados/fincas y grupos etareos revelaron la presencia de Ac con-
tra leptospira borgpetersenii srv. hardjo tipo hardjo boris.

¢ laseroprevalencia de Ac de los fetos abortados y sus madres en ELISA fue signi-
ficativamente superior que en MAT (p0,05%), expresando la presencia de Ac
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contra leptospira borgpetersenii srv. hardjo tipo hardjo bovis en los fetos abor-
tados y no asi en los fetos de matadero.

* epidemioldgicamente de este estudio seria importante tomar medidas de con-
trol en mautes (as) y en los toros en los programas de medicina preventiva e in-
munizacién en el control de leptospirosis en las fincas y hatos.
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