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ARTICULO ORIGINAL

Seroprevalencia de infeccidn por  Leptospira en habitantes de
barrios periféricos de Cali

Beatriz Eugenia Ferro, Ana Lucia Rodriguez, Mauricio Pérez, Bruno Luis Travi
Centro Internacional de Entrenamiento e Investigaciones Médicas, CIDEIM, Cali, Colombia.

Introduccion. La leptospirosis es una enfermedad zoonotica urbana y rural que afecta a los
humanos en todos los continentes, aunque su transmision y presentacion clinica puede variar.
En Colombia hay poca informacién acerca de la importancia de la leptospirosis en entornos
urbanos.

Objetivos. Establecer la seroprevalencia de infeccién por Leptospira en humanos, identificar
la reactividad serol6gica y explorar factores asociados con la seropositividad.

Materiales y métodos. Se realiz6 un estudio transversal en 259 habitantes de barrios periféricos
de Cali, estratificado por sexo y edad. Se obtuvo informacion general de cada persona, tiempo
de residencia en el barrio, ocupacién, exposiciéon a fuentes contaminadas como agua o
animales, y suero para la prueba de microaglutinacion con 19 serovares de Leptospira.
Resultados. La poblacion evaluada correspondid principalmente a estudiantes (37,1%), amas
de casa (32%) y trabajadores en oficios varios (24,6%). Se encontraron anticuerpos anti-
Leptospira en 23,3% (IC95% 18,3 a 28,3) de las personas, siendo mas frecuente en mayores
de 57 afos y significativamente mayor en hombres que en mujeres (p = 0,045). Se encontrd
asociacion entre la seropositividad y el contacto con animales (p = 0,038). De los 19 serovares
evaluados, se detect6 reactividad frente a 16, pero los titulos de anticuerpos fueron bajos.
Conclusiones. La alta prevalencia de infeccién encontrada en el estudio sugiere la transmision
frecuente de leptospiras en barrios de Cali considerados de alto riesgo. Se destaca el contacto
con animales como un factor asociado con la presencia de anticuerpos contra leptospiras.

Palabras clave: estudios seroepidemioldgicos, leptospirosis, anticuerpos, Colombia.

Seroprevalence of Leptospira infection in habitants of peripheral neighborhoods in Cali,
Colombia

Introduction. Leptospirosis is a zoonotic disease with varying modes of transmission and
clinical expression that affects humans inhabiting urban and rural areas worldwide. In Colombia,
little is known regarding leptospirosis in urban settings.

Objectives. To establish the seroprevalence of leptospiral infection in humans, to assess the
serological reactivity and to identify factors associated with seropositivity.

Materials and methods. We conducted an infection prevalence study in 259 inhabitants of
peripheral neighborhoods in the city of Cali, Colombia, stratified by sex and age.
Sociodemographic information, time residing in the same neighborhood, occupation, exposure
to potentially infectious sources like water or animals, and serum used in a Microagglutination
test against 19 Leptospira serovars were obtained.

Results. The population was composed mainly of students (37.1%), housewives (32%) and
workers in non-formal activities (24.6%). The prevalence of anti-Leptospira antibodies was
23.3% (Cl195% 18.3-28.3), with high frequency in people older than 57 years of age and
significantly higher in men than women (p=0.045). There was an association between the
presence of antibodies and contact with animals (p=0.038). Reactivity was observed against
16 of the 19 serovars evaluated, but the antibody titers were low.

Conclusions. The high infection seroprevalence found in this study suggests frequent contact
with Leptospira in putatively high risk neighborhoods of Cali. Contact with animals was the
most significant factor associated with the presence of anti-Leptospira antibodies.

Keywords: seroepidemiologic studies, leptospirosis, antibodies, Colombia.
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La leptospirosis es una enfermedad zoonética de
importancia mundial (1) que afecta a los humanos
en todos los continentes, tanto en contextos
urbanos como rurales y en climas templados y
tropicales (2).Tradicionalmente la leptospirosis se
ha considerado una enfermedad ocupacional o que
esporadicamente ocurre en zonas rurales (1-3),
pero actualmente, debido a brotes en zonas
urbanas y en poblaciones con diferentes niveles
de riesgo, se la considera como una de las
enfermedades infecciosas reemergentes (1,3-5).

La presentacion clinica de la enfermedad en
humanos varia desde cuadros subclinicos hasta
la enfermedad fulminante (6). Este amplio espectro
de sintomas hace que el diagnéstico de la
leptospirosis sea dificil (2), siendo necesario el
uso combinado de pruebas diagnésticas y criterios
clinicos y epidemiolégicos.

La infeccion en los seres humanos ocurre
directamente a través del contacto de las
mucosas con orina de animales infectados o
indirectamente a través del contacto con agua o
suelos contaminados (1,7,8). Los animales
infectados pueden ser hospederos de
mantenimiento o accidentalesy, a su vez, portar
y transmitir diferentes serovares de Leptospira (5).
La prevalencia de diferentes serovares en una
poblacion humana depende del hospedero
presente, de los serovares que este hospedero
porte y también de las condiciones sanitarias
locales, la ocupacion y las préacticas de la
poblacion (1). De acuerdo con lo anterior, la
transmisién y la expresion clinica de la
leptospirosis puede variar segun los contextos
medioambientales y socioecondmicos (6). El
estudio de cada contexto, asi como la vigilancia
continua, son necesarios para determinar la
magnitud del problema y las caracteristicas
epidemiolégicas de la leptospirosis que permitan
el desarrollo e implementacién de medidas de
control efectivas (2).
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SEROPREVALENCIA DE INFECCION POR LEPTOSPIRAEN CALI

En Colombia la leptospirosis ha sido estudiada
principalmente desde el punto de vista de la salud
animal, siendo una enfermedad prevalente en el
ganado vacuno y porcino, entre otros (9-11).
También se han realizado estudios de prevalencia
en personas expuestas por riesgo ocupacional,
encontrandose anticuerpos anti-Leptospira entre
el 13,1 y el 22,4% de las personas evaluadas
(9,12); sin embargo, poco se conoce acerca del
comportamiento de la leptospirosis en entornos
urbanos.

El objetivo de este estudio fue determinar la
seroprevalencia de infeccién por Leptospira,
identificar los serovares reactivos y explorar
algunos factores asociados a seropositividad en
barrios periféricos de Cali. La informacién
generada contribuira al conocimiento de esta
Zoonosis en nuestro medio.

Materiales y Métodos
Area de estudio

Se realizd un estudio transversal de prevalencia
de infeccidn en habitantes de tres barrios
periféricos de la ciudad de Cali, que fueron
seleccionados por presentar condiciones
favorables para la transmision de leptospirosis,
tales como la existencia de calles sin pavimentar,
cercania a basureros y canales de aguas lentas,
ademas de facilidad de acceso. Los barrios
seleccionados fueron: Petecuy I-1lI (Jarillén
Vegas), Puerto Nuevo y Rodrigo Lara Bonilla,
localizados en las comunas 6, 7 y 13,
respectivamente. Este estudio fue aprobado por
el Comité Institucional de Etica de Investigacion
en Humanos del CIDEIM y se realiz6 en el periodo
de enero ajulio de 2004.

Tamafio de muestra y muestreo

Para estimar la prevalencia de infeccién por
Leptospira se calculd un tamafio de muestra de
255 individuos, teniendo en cuenta una prevalencia
esperada del 20% (13), un nivel de confianza del
95% y un error de estimacion del 5%.

El muestreo fue estratificado y proporcional al
ndamero de habitantes por barrio, sexo y edad.
Para la asignacion de cuotas por sexo y rangos
de edad (< 14 afios, 15 a 35 afios, 36 a 56 afios y
57 afios 0 mas) se tuvieron en cuenta datos de la
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alcaldia de Cali (14) y datos censales provistos
por los lideres de cada barrio sobre el nUmero
aproximado de habitantes.

El muestreo comprendio todas las manzanas en
cada barrio, y con base en un croquis previamente
elaborado por lideres comunitarios se seleccio-
naron las viviendas de manera sistematica, casa
de por medio, desde la vivienda inicial del
muestreo escogida arbitrariamente. S6lo una
persona de cada vivienda, seleccionada al azar
entre los voluntarios mediante la generacion de
numeros aleatorios por calculadora, fue invitada
a participar en el estudio. Después de explicar
claramente los objetivos, procedimientos, posibles
riesgos y beneficios, se solicité la autorizacion
de cada persona mediante la firma del
consentimiento informado. Los datos epidemio-
I6gicos como edad, sexo, localizacién, asi como
el tiempo de residencia en el mismo barrio,
ocupaciony exposicion a factores potencialmente
asociados con leptospirosis, como fuentes de agua
0 contacto con animales domésticos (perros,
cerdos, etc.) o peridomésticos (roedores), se
recogieron a través de una encuesta. Una vez
completada la cuota necesaria para un grupo de
sexo y edad determinada en cada barrio, éste se
cerraba y el muestreo continuaba para los otros
grupos hasta completar el tamafio de muestra
requerido.

Prueba de microaglutinacion (MAT)

De cada persona se tom6 una muestra de 5 mL
de sangre por venopuncion en la fosa antecubital
del brazo no dominante del paciente. Las muestras
fueron tomadas en tubo Vacutainerd sin anti-
coagulante, se dejaron coagular y el suero
resultante fue congelado a -70°C hasta su uso.
Para la determinacidon de la seroprevalencia se
evalud la reactividad de los anticuerpos contra
Leptospira por medio de la prueba de MAT, usando
la metodologia convencional (15) con un panel de
19 serovares de Leptospira como antigenos vivos.
Estas cepas pertenecian a 16 serogrupos:
Australis (serovar Australis), Autumnalis (serovar
Autumnalis), Bataviae (serovar Bataviae),
Canicola (serovar Canicola), Ballum (serovar
Castellonis), Cynopteri (serovar Cynopteri),
Grippothyphosa (serovar Grippothyphosa),
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Hebdomadis (serovar Hebdomadis), Icterohae-
morrhagiae (serovar Icterohaemorrhagiae,
Copenhageni), Javanica (serovar Javanica),
Panama (serovar Panama), Seramanga (serovar
Patoc), Pomona (serovar Pomona), Pyrogenes
(serovar Pyrogenes), Sejroe (serovares Sejroe,
Wolffi, Hardjo) y Tarassovi (serovar Tarassovi).
Los serovares incluidos fueron proporcionados por
Albert Ko de la Fundacion Instituto Oswaldo Cruz,
FIOCRUZ, Salvador, Bahia, Brasil. Las leptospiras
usadas como antigenos fueron cultivadas en
medio liquido Ellinghausen-McCullough-Johnson-
Harris (Difco), y entre el dia 4 y 10 de crecimiento
se ajustaron a un estandar de McFarland de 0,5.
La prueba se realizé en microplacas de 96 pozos
agregando 50 pL de cada antigeno a 50 uL del
suero previamente diluido a 1:25 con solucién
salina amortiguada con fosfatos. Las placas se
cubrieron e incubaron durante dos horas a
temperatura ambiente. La prueba se interpretd
como positiva al observar por microscopia de
campo oscuro y con objetivo de 10X una
aglutinacion igual o mayor al 50% de las
leptospiras con al menos uno de los serovares y
en una dilucién del suero de 1:50. Los sueros
positivos fueron titulados realizando diluciones
seriadas dobles. Por cada corrida de la prueba se
monto un control positivo, uno negativo y un
control de antigenos. Adicionalmente, el grupo
encargado del diagnéstico particip6 en la tercera
y cuarta ronda de control de calidad externo para
MAT, realizada por la Sociedad Internacional de
Leptospirosis, obteniéndose resultados
concordantes que permitieron garantizar la
identidad antigénica de los serovares utilizados.

Anadlisis estadistico

La informacion se ingres6 en una base de datos
disefiada en Access 2000y el andlisis de los datos
se realiz6 con el paquete estadistico SPSS 7.5
para Windows (SPSS Inc., Chicago, 1996). Se
realizé un analisis descriptivo de las variables
categdricas en estudio, expresando frecuencias
absolutas y relativas. Para las variables
numéricas se utilizaron medidas de tendencia
central y dispersion.

Sdlo las variables con respuesta fueron incluidas
en el andlisis. La prevalencia de infeccion por
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Leptospira se expreso con su respectivo intervalo
de confianza del 95%, ajustada de acuerdo al
disefio del muestreo. Se evalud la asociacion entre
la presencia de anticuerpos y los factores poten-
cialmente asociados con leptospirosis, usando la
prueba de ji cuadrado o la prueba exacta de Fisher
segun el caso, y considerando un p < 0,05 como
significativo.

Resultados

Se obtuvo un total de 259 muestras de suero de
voluntarios, 63 de Petecuy I-Ill (Jarillon Vegas),
96 de Puerto Nuevo y 100 de Rodrigo Lara Bonilla,
de las cuales 59 (23,3% [IC95% 18,3 a 28,3])
fueron positivas para al menos un serovar. La
frecuencia de anticuerpos fue superior al 15% en
todos los grupos de edad, principalmente en los
sujetos mayores de 57 afios, aunque no se
encontraron diferencias significativas entre ellos
(cuadro 1). La prevalencia encontrada fue
significativamente mayor en hombres que en
mujeres (59,3% vs. 40,7%, p=0,045) (cuadro 1).

La poblaciéon evaluada en los tres barrios del
estudio correspondié principalmente a estudiantes
(37,1%), amas de casa (32%), trabajadores en
oficios varios (24,6%) y otros (6,3%). La mediana
del tiempo de permanencia en los barrios fue de
12 afios (rango: 1 mes a 56 afios). En cuanto a
los factores potencialmente asociados con la
presencia de anticuerpos anti-Leptospira
explorados en la encuesta (cuadro 2), un bajo
porcentaje de personas, 24/259 (9,3%), manifesté
realizar alguna actividad en el rio, laguna u otra
fuente de agua. Por el contrario, el caminar
descalzo dentro y fuera de la vivienda fue
reportado por el 70,9y el 44,7% de la poblacion,
respectivamente. Respecto al contacto con
roedores, una alta proporcion de las personas
encuestadas reporté haber visto ratas y/o ratones
dentro (91,5%) o fuera de la vivienda (89,5%). La
convivencia de la poblacién encuestada con los
animales domésticos fue del 72,5%, principalmente
perros, gatos, cerdos, conejos, caballos y vacas.
Se encontrdé una asociacién estadisticamente
significativa entre el contacto con animales (p =
0,038), en particular con cerdos (p = 0,042) y
conejos (p=0,049) y la presencia de anticuerpos
anti-Leptospira. Ninguno de los otros factores

SEROPREVALENCIA DE INFECCION POR LEPTOSPIRAEN CALI

Cuadro 1. Serorreactividad a Leptospira por edad y sexo
en la poblacion estudiada de tres barrios periféricos de Cali.

Positivos Total
n (%) n

Grupos de Edad
(afos)
14 o menos 13 (15,9) 82
15-35 25 (27,8) 90
36-56 12 (19,4) 62
57 0 méas 9 (36,0) 25
Sexo*
Masculino 35 (59,3) 124
Femenino 24 (40,7) 135
Total 59 (23,3) 259
*p = 0,045

mencionados presentd asociacion estadistica
significativa, a pesar de que el contacto con gatos
mostré un p = 0,064 (cuadro 2).

Del panel de 19 serovares evaluados, se encontrd
reactividad frente a 16 que representaban 14 de
los 16 serogrupos incluidos. No se detectaron
anticuerpos contra tres serovares: Javanica,
Hardjo y Tarassovi (figura 1). Los serovares frente
a los cuales hubo mayor reactividad fueron
Grippothyphosa (10,4%), Patoc (8,5%),
Copenhageni (2,3%), Panama (2,3%) y Pomona
(2,3%); en general los titulos de anticuerpos fueron
bajos (rango: 1:50 a 1:1600).

Discusién

En este estudio se encontré una prevalencia de
leptospirosis de 23,3% en muestras de suero de
voluntarios de tres barrios periféricos de Cali, lo
cual evidencia la transmisién urbana de esta
zoonosis en la ciudad. La mayoria de los estudios
de prevalencia de leptospirosis en Colombia se
han realizado en animales de produccién y en
personas expuestas por su ocupacion (9-12). Sin
embargo, los datos encontrados en este estudio
sugieren que la transmision de leptospirosis no
s6lo estd ocurriendo en las situaciones
tradicionalmente descritas, sino también en el
entorno urbano, lo cual ha sido informado en
algunas ciudades de paises como Brasil, Perq,
Cuba, Nicaragua, México y Estados Unidos, entre
otros (2-4,6-8,16,17), donde se han encontrado
seroprevalencias de 14,2% (Estado de Yucatan,
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Cuadro 2. Factores potencialmente asociados con la presencia de anticuerpos anti-Leptospira en la poblacién estudiada

de tres barrios periféricos de Cali.

Variable Positivos Negativos Valor p a°
n (%) n n (%) n
Realizar alguna actividad en el rio,
laguna u otra fuente de agua:
bafiarse 7 (11,9) 59 14 (7,1) 197 0,279°
pescar 4 (6,8) 59 6 (3,0) 197 0,245"
lavar ropa 1(1,7) 59 3 (1,5) 197 1,000°
Caminar descalzo
dentro de la vivienda 40 (67,8) 59 143 (71,9) 199 0,5462
fuera de la vivienda 29 (50,0) 58 86 (43,2) 199 0,3612
Presencia de ratas o ratones
dentro de la vivienda 55 (93,2) 59 182 (91,0) 200 0,5912
fuera de la vivienda 52 (89,7) 58 178 (89,4) 199 0,9642
Contacto con animales domésticos 49 (83,1) 59 138 (69,3) 199 0,0382
Animales domésticos en la vivienda:
perros 39 (66,1) 59 112 (56,0) 200 0,1672
gatos 23 (39,0) 59 53 (26,5) 200 0,0642
cerdos 16 (27,1) 59 31 (15,5) 200 0,0422
conejos 7 (12,1) 58 8 (4,0) 199 0,049°
caballos 2 (3,4 59 6 (3,0 200 1,000°
vacas 0 (0,0) 58 2 (1,0) 200 1,000°
a. Prueba de ji cuadrado
b. Prueba exacta de Fisher
Serovares:
@ 30 7 B Wolffi
g 25 - @ sejroe
8 20 .
-3 MM Icterohaemorrhagiae
[}
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g 10
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Figura 1. Distribucién de la reactividad para Leptospira por serogrupo en barrios periféricos de Cali.

México) (17), 16% (Baltimore, EE.UU.) (4), y 28%
(Iquitos, Peru) (6).

En este estudio se encontré una diferencia
significativa en la prevalencia de infeccion entre
mujeres y hombres, siendo mayor en estos
ultimos, hallazgo que coincide con lo reportado
previamente en otros estudios en Latinoamérica
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(7,17). De igual manera, la presencia de
anticuerpos fue mas alta en el grupo de adultos
mayores y, aunque este hallazgo no fue
estadisticamente significativo, es similar a lo
encontrado en otras regiones (6,7,17), y ha sido
explicado por la hipotesis de que la exposicion
continua a través de la vida puede resultar en un
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incremento edad dependiente de la seropositividad
de anticuerpos (6).

A pesar de no ser un estudio disefiado para la
identificacién de factores de riesgo, se exploraron
algunos factores previamente relacionados con
la presencia de anticuerpos para Leptospira
(3,6,16,17). Solamente se encontrd asociacion
estadisticamente significativa con el contacto con
animales, en particular cerdos y conejos.

Los perros se han considerado como un factor
importante para la transmision de leptospiras en
ambientes urbanos (7), y se ha evidenciado su
posible papel por la presencia de anticuerpos anti-
Leptospira en estos animales (18). Sin embargo,
en el presente estudio no se encontrd asociacion
entre la presencia de anticuerpos en los humanos
y el contacto con los perros, que fueron los
animales domésticos con los que tuvo mas
contacto la poblacion encuestada.

Algunos estudios realizados en Latinoamérica,
han evidenciado factores de riesgo para
leptospirosis. En un estudio similar en México,
se encontrdé asociacion significativa con la
presencia de roedores y el contacto con fuentes
naturales de agua (17). Por otro lado, en un estudio
desarrollado en Nicaragua para evaluar factores
de riesgo, se encontré asociaciéon con vivir en
zonas rurales, lavar ropa o bafiarse en un rio o
arroyo, y desarrollar algunas actividades
ocupacionales, pero no se observo asociacion con
la exposicién a animales domésticos ni a roedores
(16). En Peru también se identificaron como
factores de riesgo bafarse o vivir cerca del rio,
vivir en areas con pobres condiciones sanitarias
Y no usar zapatos, pero no se encontré asociacion
con la presencia de animales en la casa o el trabajo

).

De otra parte, en este estudio se empled una
bateria de 19 serovares, representantes de los
16 serogrupos recomendados por la ILS para
identificar infecciones por serovares desconocidos
através de la prueba de MAT (19), lo que permite
evaluar la reactividad frente a un grupo amplio de
leptospiras. Se observd aglutinacion con 14 de
los 16 serogrupos incluidos, siendo los mas
frecuentes Gryppotyphosa, Seramanga,
Icterohaemorrhagiae, Panama, Pomona,

SEROPREVALENCIA DE INFECCION POR LEPTOSPIRAEN CALI

Cynopteri, Bataviae, Sejroe, Australis y Canicola.
En este aspecto se encuentran algunas
diferencias entre lo informado en otras regiones
como México, donde los principales serogrupos
a los que se dirigié la respuesta serolégica
evaluada fueron Tarassovi, Sejroe, Pomona y
Panama (17), y Brasil, en donde se ha encontrado
que la respuesta seroldgica esta dirigida casi
exclusivamente al serogrupo Icterohaemorrhagiae
2,3).

La informacion sobre frecuencia de anticuerpos
frente a los serogrupos permitira redefinir el panel
de los serovares necesario para realizar la prueba
de MAT de acuerdo a la reactividad observada
localmente; no obstante, es importante resaltar
gue seria ideal incluir aislamientos locales para
mejorar el desempefio de la prueba en la
identificacion de infecciones por leptospiras.

En este estudio, los anticuerpos encontrados
estaban dirigidos a varios serogrupos y sus
serovares, l0os que a su vez han sido asociados
con diferentes reservorios. Tal es el caso del
serovar Gryppotyphosa, que ha sido asociado con
mapaches, marsupiales y bovinos, los serovares
Icterohaemorrhagiae y Copenhageni, conratas, y
el serovar Pomona, con ganado porcino y bovino
(1,5). Sin embargo, también se encontrd que un
8,5% de los sueros tenia anticuerpos frente al
serovar Patoc, el cual se considera saprofito. Esta
diversidad en la reactividad serolégica podria
explicarse por el alto grado de reacciones
cruzadas que se presentan entre los distintos
serogrupos y sus serovares, debido en parte a
antigenos comunes entre las leptospiras, o por
anticuerpos que persisten de contactos
infecciosos previos con diferentes leptospiras (20),
lo cual puede generar reacciones paraddjicas que
hacen dificil interpretar las pruebas seroldgicas
como el MAT (5). En cualquier caso, la utilidad
del MAT en este estudio es la de detectar la
presencia de anticuerpos y dar una impresion
general acerca de los serogrupos circulantes en
la poblacién evaluada. Sin embargo, no podria
descartarse el hecho de que en estas zonas
periféricas de Cali, diferentes reservorios, que a
su vez portan diferentes serovares, y diferentes
fuentes naturales sean las responsables del
mantenimiento y transmisién de leptospiras, a
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pesar de que se ha establecido que los principales
reservorios urbanos son roedores y caninos (1,7).

Los resultados obtenidos en este estudio
representan un aporte a la linea de base del
conocimiento sobre la prevalencia y transmision
de leptospiras en ambientes urbanos en Colombia,
en particular en areas periféricas de la ciudad de
Cali. Se requieren futuros estudios sobre la
transmision y los factores de riesgo, asi como el
establecimiento de un sistema de vigilancia, para
un mejor entendimiento de esta zoonosis en
nuestro medio y para la adecuada formulacion de
medidas de prevencion y control.
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