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SITUACION DE LA LEPTOSPIROSIS EN EL PERU 1994-2004
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RESUMEN

En los ultimos diez afios la leptospirosis se ha presentado como una enfermedad infecciosa importante en el Pery; hoy la
encontramos en las principales ciudades de la costa, sierra y selva, asi como en las areas rurales del pais. La mortalidad
ha ido en aumento debido a la poca sospecha clinica, a la carencia de laboratorios de diagnéstico en muchas regiones,
y a otras razones poco conocidas de la bacteria como su patogenicidad inherente o su respuesta immunopatolégica.
Actualmente se estan presentando casos con hemorragia pulmonar, que a menudo es mortal. Se confirmaron casos en
18 de 24 regiones, con predominancia en las regiones de Loreto, Lima y Madre de Dios; los serogrupos mas frecuentes
son Varillal e Icterohaemorrhagiae, los cuales estan asociados con casos fatales. En el pais y a nivel mundial no se ha
desarrollado una vacuna, por tanto, la prevenciéon dependera de la implantacion de medidas de saneamiento, tarea que
puede ser dificil de poner en ejecucién, especialmente en un pais en vias de desarrollo como el nuestro.
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ABSTRACT

During the last ten years, leptospirosis has emerged as an important infectious disease in Peru. It currently occurs in
urban areas in the main cities of the coast, highlands, and jungle; and it also occurs in rural areas. Mortality rates have
been increasing due to the following reasons: low clinic suspicion, lack of diagnostic laboratories in many regions, and
because of some other less known bacteria-related reasons, such as its inherent pathogenicity or immunopathological
response. Nowadays, cases presenting with pulmonary hemorrhage are occurring, which sometimes can be fatal. Cases
have been confirmed in 18 of 24 regions in Peru, and the disease is most frequent in Loreto, Lima, and Madre de Dios
departments. Most frequent serogroups are Varilla and Icterohemorrhagiae, the latter associated with fatal cases. No
vaccine is available, so prevention of the disease is based on sanitary measurements, which sometimes are not readily
available, especially in developing countries such as Peru.
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INTRODUCCION

La leptospirosis es una enfermedad zoondtica de im-
portancia global' pero los Gltimos brotes han hecho
que tome mayor importancia dentro de la salud publica,
puesto que hubo casos fatales por hemorragia pulmonar
grave®s,

Esta enfermedad tiene distribucién mundial pero es mas
frecuente en areas tropicales donde las condiciones
para su transmisién son particularmente favorables.
Es reconocida ahora en muchas regiones del mundo
como una causa frecuente de diversos sindromes como
el febril indiferenciado, ictérico y hemorragico, por lo
tanto esta puede confundirse con otras enfermedades
regionales®’.

En la actualidad la enfermedad no soélo se circunscribe
en los tropicos sino que también esta ocurriendo en ciu-
dades como Hawai, Dubai, entre otras®®; esta asociada

con actividades ocupacionales y recreacionales de las
personas®.

Con el fenébmeno de globalizacién, los cambios climati-
cos y migracionales de animales y personas, han hecho
que la bacteria se disemine y que emerja en muchas
regiones, convirtiéndola en un problema latente para
cualquier tipo de poblacion®1°,

La leptospirosis esta ampliamente distribuida en el pais
infectando al hombre, animales domésticos y silvestres,
por lo que el conocimiento de su situacion actual es de
interés en salud publica humana y veterinaria''.

LEPTOSPIROSIS EN EL PERU (1917-1993)

Desde que el primer caso de leptospirosis fue diagnos-
ticado por Arce y Ribeyro en un hospital de la ciudad de
Lima en 19172, se han realizado varias investigaciones
para demostrar la presencia de leptospiras en humanos
y en animales domésticos vy silvestres.

1 Laboratorio de Leptospirosis, Centro Nacional en Salud Publica. Instituto Nacional de Salud. Lima, Perd.
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Se encontraron anticuerpos en personas en todos los
departamentos del Peru, pero soélo se aislaron cepas de
Leptospiras a partir de muestras de humanos en Piura,
Limay Loreto. En Lima se identificaron a varios serovares
como Copenhageni, Icterohaemorrhagiae, Monymusk,
Pomona, Kremastos y Andamana que es de la especie
Leptospira biflexa. En Loreto se identificd a un serovar
nuevo llamado Aguaitia del serogrupo Tarassovi y en
Piura se mencion6 como Leptospira icteroides'*?2.

La informacion obtenida no permite establecer tasas de
morbilidad y mortalidad, porque los datos sélo proceden
de los Hospitales de Lima y laboratorios de referencia. De
acuerdo con los estudios realizados desde 1974 hasta
1988, de 871 pacientes hospitalizados con diagnéstico
clinico probable de leptospirosis, se confirmaron 213 ca-
sos por pruebas de laboratorio?-32, La mayor casuistica
reportada fue en Lima (>90%), sobre todo de los distritos
de Ate, Callao, San Martin de Porres, y Vitarte; debido
a que hubo mayor sospecha clinica y disponibilidad de
laboratorio para su confirmacién+2529,

Las infecciones estuvieron relacionadas en su mayoria
con la ocupacion de los pacientes como agricultores,
albaniles, gasfiteros y militares, o con actividades re-
creacionales y accidentes, donde existié contacto con
agua contaminada o reservorios (silvestres o domés-
ticos) 2933,

Mediante la serologia se hallaron anticuerpos contra
los serogrupos Icterohaemorrhagiae (74%), Canicola
(6%), Hebdomadis (2%), Australis (2%), Pomona (2%),
Bataviae (1%), Tarassovi (0,5%) y Andamana. En 7% de
los casos no se pudo determinar el serogrupo infectante,
debido posiblemente a infecciones con serovares no
incluidos en la bateria de antigenos. Se lograron aislar
leptospiras del serogrupo Icterohaemorrhagiae diez,
Pomona uno, Hebdomadis uno, Tarassovi uno y del
serovar Andamana uno?6.28-32,

Cerca de 10% de los casos notificados, fueron las for-
mas graves, que representaron la mayoria de los que
requirieron hospitalizacion?#2527.2% tanto adultos como
nifos®*. La mortalidad reportada fue mayor a 4%, las
causas principales de muerte fueron insuficiencia renal
aguda, encefalitis, neumonitis intersticial y hemorragia
digestiva. Los decesos se produjeron entre el segundo
y octavo dia de enfermedad?®.

Durante esos afos se han estado captando los casos
graves o con ictericia, no conociendo la real magnitud
de la enfermedad, al no realizarse estudios a mayor pro-
fundidad, o no teniéndose en cuenta como diagndstico
diferencial del sindrome febril indiferenciado.

Es por ello, que no se habia llevado a cabo programas
de control que contemplen una adecuada educacion
sanitaria, desratizacién, control de aguas contaminadas,
vacunacion de los animales domésticos y del ganado con
cepas locales, tratamiento quimioterapeutico para evitar
el estado portador y notificacion de los casos humanos y
de animales.

ANALISIS SITUACIONAL, PERU 1994-2004

El andlisis de la real magnitud de la leptospirosis en el
Peru es complejo, ya que hay un desconocimiento gene-
ral, por los tanto, dicho analisis debe realizarse tomando
en cuenta los factores que durante mucho tiempo han
contribuido a mimetizar la situacion.

Es importante resaltar que las experiencias de campo,
especialmente de brotes o la vigilancia pasiva, no estan
debidamente publicadas, la confirmacion de los casos
(por cultivo o serologia) no se ha realizado en la mayoria
de los casos, y falta la sistematizacién de los datos.

En el Peru no existe un sistema de vigilancia integrado,
tampoco se conoce la real dimensién de las areas afec-
tadas con presencia de casos humanos y de animales
por tanto no se puede estratificar las areas de riesgo
con circulacién de Leptospiras patdégenas o serovares
agresivos.

Para caracterizar las areas donde circula la Leptospira
patégena, es necesario realizar vigilancia microbioldgica
o seroldgica de todos los casos febriles con sintomatolo-
gia compatible con leptospirosis en sus diferentes tipos
de manifestacion, asi como la vigilancia en animales
domeésticos y roedores domeésticos y silvestres.

La vigilancia epidemiolégica de la leptospirosis es de
vital importancia y debe ser integrada con las diferentes
instituciones del Ministerio de Salud y Agricultura, asimis-
mo, todos los profesionales deberan estar involucrados
con el problema. La sospecha clinica o laboratorial debe
tener una confirmacion diagnostica.

Los datos de los casos deben ser registrados en una
ficha clinico-epidemiolégica, que permita analizar y de-
terminar la forma y como localizar la fuente de infeccion
contaminada con Leptospiras, que puede ser el contacto
con animales infectados, contacto con suelo, agua o
alimentos; ademas, recopilar informacion sobre las con-
diciones propicias para la proliferacion de roedores en
el trabajo o en la casa y actividades realizadas en areas
potencialmente contaminadas con orina de roedores u
otro tipo de animal.
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Toda esta informacion debe ser sistematizada y analiza-
da para determinar el perfil epidemioldgico de las areas
con leptospiras, de los individuos expuestos y los no
expuestos, esto permitiria dar medidas mas adecuadas
de control.

El desconocimiento de la leptospirosis se acentua puesto
que en las universidades suele ensefiarse el tema de
forma superficial, lo cual repercute en el diagndstico
diferencial debido a que los estudiantes e incluso pro-
fesionales de la salud no la toman en cuenta. Por ello
es importante que se imparta en la ensefanza univer-
sitaria el conocimiento mas profundo de las formas de
presentacion de la leptospirosis, para un entendimiento
de los eventos clinicos, epidemioldgicos, diagndstico, y
los métodos de prevencion de la enfermedad.

La gravedad de la leptospirosis puede oscilar desde
una enfermedad subclinica hasta los casos fatales; las
manifestaciones son tan variables que no son patog-
nomoénicas, y puede clinicamente parecerse a muchas
enfermedades y ser diagnosticada erréneamente como
dengue, arbovirosis, meningitis, hepatitis, influenza,
entre otros.

La leptospirosis debe ser considerada como diagnostico
diferencial cuando se tiene cualquier enfermedad febril
sin foco evidente o una enfermedad febril caracterizada
por un comienzo brusco, mialgias y cefalea grave. Las
leptospiras pueden aislarse de sangre y de liquido cefa-
lorraquideo hasta los diez dias de iniciada la enfermedad
y de orina desde la segunda hasta la cuarta semana de
enfermedad.

Para confirmar la sospecha clinica y tener un diagndsti-
co definitivo de leptospirosis es necesario aislar algun
serovar de Leptospira en las muestras clinicas, u obser-
var un aumento de cuatro veces o mas en el titulo de
anticuerpos por MAT o alternativamente se puede usar
métodos como el ELISA y Dipstick IgM pero necesaria-
mente los resultados positivos deberan ser confirmados
por la prueba MAT".

Desde la década de 1960, el diagndstico de leptospirosis
en el Peru se realiza por medio de cultivo y microaglutina-
cion (MAT) en muestras de sangre, suero, orina y tejidos;
sin embargo, estas pruebas de diagndstico presentan
una serie de dificultades.

El cultivo tiene una sensibilidad baja debido a las exigen-
cias nutricionales, pH y caracteristicas intrinsecas de la
bacteria que al final repercute en un bajo porcentaje de
aislamiento; mientras que la microaglutinacion (MAT) re-
quiere del mantenimiento de un cepario que es costoso,
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es de alto riesgo para el trabajador debido a que se usa
cepas vivas, y ademas requiere de un especialista para
el mantenimiento y la interpretacion de los resultados.

Es por ello que este método se centralizé solo en el Labo-
ratorio Referencial del Instituto Nacional de Salud (INS) y
el Laboratorio de Veterinaria de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos (UNMSM), posteriormente se in-
trodujo la fijacion de complemento y coaglutinacion como
métodos alternativos pero se dejoé de usar debido a la
poca sensibilidad y especificidad de estos métodos.

Luego del entrenamiento del personal del INS por el Cen-
tro de Referencia de Control de Enfermedades (CDC) en
1997, se introdujo el kit comercial de ELISA IgM (PANBIO);
pero tuvo una serie de dificultades para su sostenibilidad
tales como la dificultad para la importacién, elevado costo,
y reaccion cruzada con otras infecciones.

Debido a estos problemas el INS en 1998, desarrolld
un proyecto para la elaboracion de kits de ELISA IgM,
usando los seis serovares patdégenos mas prevalentes
en el Peru. Este proyecto concluyo y se implemento en
julio de 1999; con este método se obtuvo mejor sensibi-
lidad y especificidad que el kit PANBIO y a partir de ese
afo hasta la actualidad se usa nuestro ELISA IgM, y se
dej6 de importar el kit comercial. Este método se esta
transfiriendo a los laboratorios referenciales del pais,
de ahi que se observa en la actualidad mayor cantidad
de casos confirmados de leptospirosis en la mayoria de
regiones del Peru.

Con la finalidad de tener mas métodos de diagndstico
rapido, a finales del 2002 el INS desarroll6 un proyecto
para la elaboracion de sistemas de PCR para detectar
ADN de Leptospiras, desde entonces usamos este sis-
tema para el diagndstico a partir de muestras de sangre,
suero, orina, LCR vy tejidos, que pueden ser aplicadas
en muestras de humanos y animales.

Asi mismo, desde el afio 2005 se esta implementando
otros métodos moleculares para tipificar los aislamientos
como el irep PCR, AP-PCR y PGFE. Pero cabe recalcar
que los métodos tradicionales como el cultivo y MAT
se siguen usando y no se dejaran de realizar ya que
estos métodos son los estandares para el diagnostico
de leptospirosis.

EPIDEMIOLOGIA DE LA LEPTOSPIROSIS, PERU
1994 - 2004

A partir de la base de datos del Laboratorio de Leptospi-
rosis, Centro Nacional de Salud Publica, Instituto Nacio-
nal de Salud; se analizaron todos los casos (probables
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y confirmados) desde el afio 1994 hasta el 2004, que
llegaron para su confirmacién diagnostica.

Es importante tener en cuenta que cuando se introdujo
el método de ELISA IgM y se comenzo a realizar capa-
citaciones y transferencia tecnoldgica de este método a
los laboratorios regionales, los casos probables y con-
firmados de leptospirosis han aumentado; por lo que en
la actualidad en muchos departamentos es considerada
como una de las principales causas de enfermedad fe-
bril, por encima de otras infecciones endémicas, incluso
considerado mas importante que el dengue®-%6,

Desde 1998 se comenzaron a notificar brotes en la
costa, sierra y selva, y desde el 2001 son cada vez
mas frecuentes; debido también al crecimiento de
las poblaciones que se establecen en nuevas zonas
alterando el ecosistema (particularmente en la selva),
exponiendo a sus animales domésticos a un medio
ambiente contaminado con leptospiras. Asimismo, los
habitos y costumbres de la poblacién, y el saneamiento
deficiente propician que se presente en la gran mayoria
de regiones del Peru.

DISTRIBUCION GEOGRAFICA

El Peru tiene un area geografica variada y con micro-
climas muy diversos, esto se debe principalmente a la
cercania de la linea Ecuatorial y la Cordillera de los
Andes que lo atraviesa de sur a norte, determinando tres
regiones geograficas diferentes: la costa con clima poco
variado, la sierra con picos elevados y con poblaciones
que viven hasta los 4500 msnm, en donde la tempera-
tura fluctda entre 25 °C en dias soleados y varios grados
bajo cero en las noches, y la selva en el lado oriental de
la cordillera, con precipitaciones pluviales abundantes,
vegetacion y fauna silvestre muy diversa.

Desde 1994 hasta el afio 2004 se han confirmado casos
en 18 de las 24 regiones del Peru, pertenecientes a las
tres areas geograficas (costa, sierra y selva). La altitud
en la que se han encontrado va desde los 25 hasta
3500 msnm.

La regidon que mas casos confirmados tuvo fue Loreto
(21,6%), seguido de Cusco (14,8%), Madre de Dios
(11,6%), Lima (11,1%), Cajamarca (8,9%), Ucayali
(7,7%), Piura (5,0%), Lambayeque (4,8%), Huanuco(
3,9%) y Junin (3,0%); las regiones que reportaron menos
de 2% fueron Ancash, Ayacucho, Amazonas, San Martin,
Huancavelica, Pasco, Tumbes y La Libertad (Figura 1).

Las regiones en las que no se encontraron, ni notificaron
casos fueron Ica, Arequipa, Moquegua, Tacna y Puno,
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Figura 1. Distribucion de casos confirmados segun regiones.
Peru 1994 - 2004.

pese a que en estudios previos se habia aislado leptos-
piras en animales domésticos, silvestres asi como en
muestras de suelo y agua en estas regiones.

La mayor cantidad de casos se han registrado en zonas
de selva, especialmente en las provincias de Maynas y
Alto Amazonas (Loreto), San Martin, Rioja, Moyabamba,
Mariscal Caceres y Tocache (San Martin), Coronel Por-
tillo y Padre Abad (Ucayali), Leoncio Prado y Huamalies
(Huanuco), Manu, Tahuamanu y Tambopata (Madre de
Dios), La Convencion (Cusco), La Mar y Huanta (Ayacu-
cho), La Merced y Satipo (Junin), Bagua, Uctubamba y
Condorcanqui (Amazonas), y Oxapampa (Pasco),

En la costa se han presentado frecuentemente casos en
las provincias de Tumbes(Tumbes), Ayabaca, Sullana,
Morropdn, Piura y Huancabamba (Piura), Lambayeque,
Chiclayo y Ferrefiafe (Lambayeque), en Trujillo (La
Libertad), y en Santa, Casma y Huarmey (Ancash). Sin
embargo, destaca la gran cantidad de casos encontra-
dos en la region Lima; tanto en las provincias de Huaral
(Chancay y Huaral) y Huaura (Huacho) al norte, como
Cariete en el sur, como en Lima Metropolitana y Callao
en diversos distritos Los Olivos, Puente Piedra, particu-
larmente en riberefios del rio Rimac (Chosica, Ate Vitarte,
San Martin de Porres y Ventanilla).

En la sierra destacan particularmente las provincias de
Chota, Jaén, Santa Cruz y San Miguel (Cajamarca),
Huaraz, Caraz y Huaylas (Ancash), Huancavelica (Huan-
cavelica), Huancayo (Junin), y Huamanga (Ayacucho).

DISTRIBUCION POR SEXO, EDAD Y OCUPACION

La leptospirosis afectd principalmente a varones (59%),
y a personas entre 11 a 40 afios (Figura 2), poblacion
economicamente activa, que estéd constituido por agri-
cultores, obreros, trabajadores de alcantarillas, militares,
amas de casa, estudiantes, matarifes, veterinarios, entre
otros.
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Figura 2. Casos confirmados de leptospirosis segun grupo de
edad, Pert 1994-2004.

Las probables fuentes de infeccién fueron el contacto
con agua contaminada y los animales domésticos vy sil-
vestres. En relacion a los grupos antes mencionados, y
también, en personas que practican deportes de aventura
o realizan actividades recreacionales.

ASPECTOS CLINICOS

La presentacion clinica mas frecuente es la forma
anictérica (85 a 90%), esta puede cursar desde simples
cuadros febriles hasta casos que evolucionaron en in-
suficiencia respiratoria y muerte, tal como se notificé en
Iquitos y Pucallpa.

Ademas de la fiebre, se acompafia de una gran variedad
de sintomas como escalofrios, cefalea intensa, postra-
cion, mialgias (en pantorrillas, caderas, regiones para-
vertebrales o abdomen), anorexia, nauseas, vomitos,
artralgias, fotofobia, dolor ocular, hasta dolor toracico;
y de signos como constipacion, diarrea, hepatomega-
lia, esplenomegalia hemorragia conjuntival, epistaxis,
hemorragia digestiva y tos seca con expectoracion
hemoptoica.

Estas presentaciones clinicas pueden confundirse
con patologias regionales, por lo que es inicialmente
diagnosticada clinicamente como arbovirosis, malaria,
Rickettsiosis, Bartonelosis, Brucelosis, fiebre tifoidea,
tuberculosis, entre otras enfermedades febriles.

En las formas ictéricas se han notificado los casos mas
graves, con disfuncion renal, fendmenos hemorragicos,
alteraciones hemodinamicas, cardiacas, pulmonares y
del estado de conciencia, esta ha estado asociada con
tasas de letalidad que varian de 5 a 20% de acuerdo a
diversas casuisticas.
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En esta forma de la enfermedad, los sintomas y signos
que precedieron a la ictericia son mas intensos y de
mayor duracion que la forma anictérica; destaca la pre-
sencia de mialgias, sobretodo en las pantorrillas durante
las dos semanas iniciales. En la mayoria de casos la
ictericia tuvo su inicio entre el tercer y séptimo dia de la
enfermedad; ademas se encontré que la palidez puede
estar enmascarada por la ictericia.

En 70% de los casos se presentd hepatomegalia dolo-
rosa a la palpacion, pero la esplenomegalia es rara. La
deshidratacion e insuficiencia renal aguda (IRA) ocurren
en la mayoria de los pacientes, la forma oligurica es
menos frecuente que la poliurica, pero esta se asocia
con la muerte. La presencia de alteraciones hemodina-
micas (deshidratacion intensa e hipotension), pueden
complicar el cuadro de IRA, llevando a una necrosis
tubular aguda.

El choque circulatorio y la insuficiencia cardiaca son
menos frecuentes que las alteraciones electrocardiogra-
ficas, como las alteraciones del ritmo y despolarizacion
ventricular con bloqueos diversos. Estas alteraciones
se agravan por los disturbios metabdlicos asociados,
en especial por la hiperkalemia y uremia por la falla
renal.

Los fendomenos hemorragicos son frecuentes y pueden
traducirse en petequias, equimosis y sangrado gastroin-
testinal (hematemesis, melena o enterorragia).

El compromiso pulmonar en la leptospirosis ictérica es
frecuente, manifestandose clinicamente por tos, dis-
nea, esputo hemoptoico y hemoptisis, asociados con
alteraciones radiolégicas diversas, que varian desde
infiltrado intersticial focal hasta intersticial y alveolar
difuso. Pueden evolucionar a insuficiencia respiratoria
aguda, con hemorragia pulmonar masiva y sindrome de
insuficiencia respiratoria del adulto, con una letalidad
de 60%%".

No se tiene un valor real del numero de muertes atribui-
das a la leptospirosis, en algunos departamentos como
en Ucayali fallecieron 10 de 63 confirmados durante esta
década (1994-2004), pero en Iquitos se notificaron diez
muertes soélo en el 2004.

La forma ictérica con hemorragia pulmonar es la causa
mas frecuente de muerte, sin embargo, puede ocurrir
también por insuficiencia renal aguda, encefalitis o he-
morragia digestiva; los decesos se produjeron entre el
segundo y octavo dia de enfermedad.
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Figura 3. Casos de leptospirosis segun tipo de diagndstico en
el Perd 1994-2004.

EXAMENES AUXILIARES DE LABORATORIO

El 76% presentaron leucocitosis, en 50% se present6 ane-
mia y plaquetopenia aunque no asociada a hemorragias;
85% tuvo algun grado hiperbilirrubinemia directa, los valo-
res de transaminasas estuvieron normales o ligeramente
aumentados llegando hasta 300 Ul, los niveles de fosfatasa
alcalina sélo se elevaron ligeramente en 20% de los ca-
sos. Se observé hipoproteinemia leve por disminucién de
albdminas en 34%, y en 31% se observo incremento en
las globulinas. Se observo alteracion de la funcién renal en
58% de los casos, particularmente en los que fallecieron,
alcanzando niveles de creatinina > 9,0 mg/dL.

CONFIRMACION DE CASOS POR LABORATORIO

De acuerdo con el analisis de las muestras llegadas
a nuestro laboratorio de leptospirosis en el INS desde
1994 hasta 2004 se recibieron 6142 casos probables de
leptospirosis de distintas regiones del pais, de estos, se
confirmaron 1085 casos por pruebas de laboratorio.

En el primer periodo (1994-1997), a pesar de que se
conocian casos de leptospirosis (humana y animal) en
las diferentes regiones, la sospecha clinica era pobre
aun; sin embargo, desde que se inicia la transferencia
de técnicas de diagnostico a las regiones (1998), mejora
el conocimiento de la enfermedad y aumenta el reporte
de casos probables y por tanto la confirmacion por la-
boratorio (Figura 3).

Los casos se distribuyeron a lo largo de los afios en
forma irregular sin manifestar un perfil epidemiolégico
que nos permita afirmar que la leptospirosis se presenta
con mayor frecuencia entre junio y agosto, y que esta
asociada a la presencia de lluvias en todas las regiones
(Figura 4).
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Figura 4. Casos confirmados de leptospirosis segin mes de
ocurrencia, Pert 1994-2004.

DISTRIBUCION DE SEROVARES DE LEPTOSPIRAS

Los resultados encontrados por el INS evidencian la
magnitud de la leptospirosis en el Peru, encontrando
respuesta inmune a los 29 serovares que se realiza la
prueba de MAT agrupados en 21 serogrupos, disemina-
dos en 18 regiones del Peru (Tabla 1).

El serogrupo Mini destaca por ser el de mayor distribu-
cion (17/18 regiones que reportan casos), seguido de Ic-
terohaemorrhagiae (15/18), Australis (14/18), Autumnalis
(13/18), Canicola, Djasiman, Ballum (13/18), y otras que
se presentaron en menor proporcion. Cabe mencionar
que la mayoria de las infecciones en Lima se dan por el
serogrupo Icterohaemorrhagiae, donde las ratas son su
principal reservorios.

Loreto es la region donde se hallé anticuerpos para los 21
serogrupos investigados, seguido de Madre de Dios con
20, Cusco, Piura y Cajamarca con 18 serogrupos, Lima y
Huanuco con 17, Ucayali y Junin con 14, Lambayeque con
13, Ayacucho con 12 y las otras regiones como Ancash,
Amazonas, San Martin, Huancavelica, Tumbes, Pasco y
La Libertad presentaron anticuerpos para menos de 10
serogrupos por cada region, cabe mencionar que la regién
de La Libertad sélo presentd anticuerpos para un serogrupo
(Tabla1).

Con respecto a la cantidad de casos por cada serogru-
po, destaca en regiones de la selva el serovar nuevo
llamado Varillal; el cual fue aislado en el afio 2003 de
una persona y de roedores en una localidad cercana a
Iquitos llamada Varillal. Por ello, cuando esta se incluyo
dentro de la bateria de serovares para el MAT, la sensi-
bilidad del método aumentd notablemente; los estudios
de virulencia han demostrado que es un serovar que no
causa cuadros hemorragicos e ictéricos.
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Tabla 1. Presencia de anticuerpos para serogrupos de leptospiras por regiones, Peru 1994-2004.
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La Libertad 1
Pasco X X X 4
Tumbes X X X 4
Huancavelica X X X X 5
San Martin X X X X X 7
Amazonas X X X X X 8
Ancash X X X X X X X X 9
Ayacucho X X X X X X X X X X x 12
Lambayeque X X X X X X X X X X X X 12
Ucayali X X X X X X X X X X X X X X 14
Junin X X X X X X X X X X X X X 14
Huéanuco X X X X X X X X X X X X X X X X 17
Lima X X X X X X X X X X X X X X X X 17
Cajamarca X X X X X X X X X X X X X X X X 18
Piura X X X X X X X X X X X X X X X X X 18
Cusco X X X X X X X X X X X X X X X X X 19
Madre de
) X X X X X X X X X X X X X X X X X X X X 20
Dios
Loreto X X X X X X X X X X X X X X X X X X X X x 21
Total 177 15 14 13 13 13 13 12 12 12 11 11 11 10 10 9 7 6 5 4 2

El segundo serogrupo con mas casos es el Icterohae-
morrhagiae, este se encuentra en varias regiones y esta
asociado a cuadros graves, que pueden presentarse
con hemorragias, falla renal, hepatica y muerte. Los
ultimos casos notificados en el 2004 de muerte por
hemorragia pulmonar grave con o sin ictericia, en la
region Loreto y Ucayali, han estado relacionados con
este serogrupo.

Otros serogrupos mas frecuentes fueron Bratislava,
Australis, Autumnalis, Mini y otras en menor proporcion,
estos serogrupos han estado relacionados con casos de
sindrome febril, pero también se ha reportado cuadros
graves y mortales asociados con estos serogrupos
(Figura 5).

INVESTIGACIONES EN LEPTOSPIROSIS
HUMANA 1994-2004

REPORTE DE CASOS, BROTES Y ESTUDIOS EN
FEBRILES

En 1997, se describe un caso grave de leptospirosis con

miocarditis y colestasis®®. En tres comunidades aledanas
al rio Nanay (Loreto) se encuentran anticuerpos contra
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leptospira en 46% de los febriles. En 1998 a raiz de un
brote de enfermedad febril con mialgias en Lagunas,
Sullana, Piura, el personal del MINSA encontré que
20% (6/29) de las muestras presentaban anticuerpos
IgM contra leptospiras las cuales fueron detectados
por el método de ELISA%. Ese mismo afio en un brote
caracterizado por tos, fiebre y malestar general en la
localidad de Tipishiari, La Convencion, Cuzco; personal
del MINSA encontré que 16 pacientes tuvieron serologia
positiva para leptospiras.

Posteriormente se comienza a realizar estudios para
conocer los agentes etiologicos del sindrome febril en
varias regiones del pais, en trabajo interinstitucional
articulado por el MINSA (Instituto Nacional de Salud,
Oficina General de Epidemiologia, direcciones regionales
de salud y hospitales) asi como por el Naval Medical
Research Detachtment de EE.UU. (NMRCD-Peru), y
universidades (UNMSM y UPCH)3541,

El MINSA con la finalidad de establecer la vigilancia
sindrémica, realizé un estudio longitudinal descriptivo
entre junio de 1999 y mayo del 2000, en 146 estableci-
mientos de salud de los valles de Apurimac, Quillabamba,
Chanchamayo y Alto Huallaga, de 63 casos probables de
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Figura 5. Casos confirmados de leptospirosis humana segun serogrupo hallado, Pert 1994-2004.

sindrome febril hemorragico y sindrome febril ictérico in-
cluidos, 4,8% fueron confirmados como leptospirosis*.

Entre mayo de 2000 y julio de 2001 se realiz6 otra inves-
tigacion del MINSA, se incluyeron 506 pacientes febriles
con gota gruesa y frotis negativo procedentes de estable-
cimientos de salud de Piura y Loreto, sélo se logré aislar
el agente etioldgico en 82(16,2%), y leptospirosis(3,4%)
fue la segunda causa luego de dengue(7,5%)%.

En Huaraz (Ancash) zona endémica de Bartonelosis, se
buscé la razén de su estado febril en pacientes catalo-
gados como Bartonelosis pero con frotis negativo, y se
encontro 6%(3/47) positivos a leptospiras y 17%(8/47)
para Rickettsias*?; en esa misma ciudad pero un afio
después (2001), se encontré 6%(1/17) de casos positivos
a IgG contra leptospiras en trabajadores de un camal*,
En otra localidad de Ancash (Carhuaz) se encontrd un
caso de leptospirosis y seis casos de Rickettsiosis en la
vigilancia de pacientes febriles**.

En el afio 2002 se notifica un brote de sindrome febril-
ictérico en dos comunidades (Boca Amigo y Boca Colora-
do) en Manu, Madre de Dios; confirmamos nueve casos
como leptospirosis mediante ELISA IgM y MAT.

Ese mismo afo, se presenta un brote de sindrome febril
ictérico hemorragico en una comunidad (Coletas, Sapilli-
ca) en Sullana, Piura; de los 23 casos dos fallecieron y
siete fueron positivos para Rickettsias del grupo de fiebre
manchadas y uno para leptospiras. En la investigacion
posterior al brote, de 66 febriles incluidos, hallamos

que 22,7% fueron positivos a leptospiras y 15,2% a
Rickettsias.

En el afo 2002 se reporta un brote de leptospirosis en
personal militar que participd en un entrenamiento de
sobrevivencia en Pichanaki, Pasco; de los 193 expuestos
72 se confirmaron como leptospirosis*°.

En el afio 2003, se notifica un caso de leptospirosis
grave en un barrio residencial de Pucallpa, Ucayali; se
inicia la investigacion de la probable fuente de infeccion,
encontrando que los perros de la familia estaban infecta-
dos con leptospiras, ademas de encontrar 22 casos de
leptospirosis humana en la poblacién expuesta.

En un estudio de prevalencia de leptospirosis en fe-
briles de localidades dedicadas a actividades mineras
(lavaderos de oro) en Madre de Dios, se encontré que
36,6% (26/71) tuvieron anticuerpos para leptospiras; y
los factores asociados fueron consumo de agua de rio
en el hogar (OR:9,09), consumo de agua de rio en el
campo (OR:7,13), nadar en el rio (OR:4,60).

En un estudio en pacientes febriles con gota gruesa
negativa, en areas urbanas y rurales en lquitos, de 633
pacientes, 321 (50,7%) tuvieron anticuerpos IgM o titulos
altos para MAT. Siete pacientes hicieron manifestaciones
pulmonares graves; de estos, cinco murieron. Median-
te PCR y en tiempo real se demostré la presencia de
leptospiras (10* a 10° leptospiras/g)*’, en muestras de
orina, rifidén, higado y tejido muscular provenientes de
pacientes cuyos casos resultaron fatales.
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En el afo 2004, a raiz de un brote en menores de edad
que habian acudido a bafiarse en una poza subterra-
nea en Cafiete, Lima; realizamos una investigacion en
77 de los menores, donde se encontré que 21(27,3%)
resultaron positivos por cultivo, ELISA IgM, MAT o PCR
a leptospiras.

Asimismo, se ha descrito un caso de sindrome febril
indiferenciado por leptospirosis en un paciente VIH
positivo, que se autolimita sin tratamiento especifico;
aunque luego el paciente muere en estadio SIDA pero
por causa diferente; por ello, los autores manifiestan
que lainfeccién con leptospiras en pacientes con VIH no
necesariamente es sinonimo de leptospirosis grave*.

ESTUDIOS SEROEPIDEMIOLOGICOS

Diversos investigadores, con el apoyo del Instituto
Nacional de Salud, comenzaron a realizar estudios en
varias regiones del Peru. En 1998 en un estudio de se-
roprevalencia en una comunidad de Koribeni (Echarate
- Cusco) se encontré que de 164 muestras, 41 (25%)
presentaron anticuerpos contra leptospira; el serogrupo
mas frecuente fue Autumnalis*C.

En el afio 1998, en un grupo de trabajadores de sanea-
miento de Lambayeque, se encontré que 13,9% (11/79)
de ellos tuvieron anticuerpos para leptospiras siendo
Djasiman el serogrupo mas frecuente.

En 1999, luego del fenémeno El Nifio, se realizé un estu-
dio en trabajadores de arrozales en Picsi (Lambayeque)
donde se encontré que de 200 personas enroladas, 22%
presentaron anticuerpos para leptospiras siendo los
serovares mas frecuentes Grippotyphosa y Bataviae*®.
En el afio 2001, en San Martin se encontré que 25,2%
de los arroceros enrolados tuvieron anticuerpos para
leptospiras®°.

En el afio 2002 a raiz de un brote de leptospirosis luego
de las lluvias e inundacion de la ciudad de Puerto Mal-
donado, el personal del INS realizé un estudio de sero-
prevalencia de leptospirosis, encontrando anticuerpos
para leptospiras en 33% de la poblacion.

En el afio 2003, personal del INS realizé un estudio en va-
rias localidades de la provincia de Coronel Portillo (Uca-
yali), donde se hallé que de 364 personas enroladas 114
(31,3%) tuvieron anticuerpos contra leptospiras, siendo
los serovares mas frecuentes Bratislava y Georgia®'.

Finalmente, se realizé un estudio seroepidemioldgico en

tres condiciones ambientales distintas, la primera zona
fue en Belén (Iquitos), luego las comunidades rurales de
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Iquitos y un poblado urbano marginal en Lima (San Juan
de Lurigancho); se encontré una prevalencia de 28% en
Belén; 17% en comunidades rurales y 0,7% en Lima;
determinando que el ambiente es un factor condicionante
de la exposicion a leptospiras, y por tanto de mayor se-
ropositividad®2.

ESTADO ACTUAL Y PERSPECTIVAS
METODOS DE DIAGNOSTICO

En el Perd se usan pruebas seroldgicas (MAT con
antigeno vivo, y ELISA); pruebas moleculares (PCR),
microbioldgicas (cultivos en medios con o sin antibioéticos)
con muestras de sangre, orina, liquido cefalorraquideo,
rifones y otros tejidos. Se inoculan muestras en anima-
les de experimentacion como cobayos y hamsters, para
aislar cepas, purificar cultivos y diversos estudios.

El Laboratorio de Leptospirosis del INS actualmente esta
determinando la virulencia y patogenicidad de todos los
aislamientos (humanos y animales); asimismo, esta tra-
bajando en la caracterizacion de las cepas por métodos
seroldgicos y moleculares, e implementando técnicas de
secuenciamiento genético y otras técnicas de PCR para
la identificacion de los aislamientos obtenidos. Finalmen-
te, se esta trabajando en una vacuna contra leptospiras
a partir de un serovar muy antigénico.

PREVENCION Y CONTROL

A pesar del problema que representa la alta prevalencia
de leptospirosis en el Peru, hasta el presente no se han
llevado a cabo programas de control que contemplen
una adecuada educacion sanitaria, desratizacion, control
de aguas contaminadas, vacunacion de de los animales
domésticos y del ganado con cepas locales, tratamiento
quimioterapeutico para evitar el estado portador y notifi-
cacion de los casos humanos y de animales.

LEGISLACION Y NORMAS LEGALES

No se cuenta con normas legales especificas para el
control de leptospirosis en el Peru. El Ministerio de Salud
esta terminando la elaboracién de la “Norma Técnica
para la Atencion Integral de la Leptospirosis Humana”.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

Aun no se ha implementado un programa de vigilancia
epidemiolégica en el Ministerio de Salud y Agricultura.
Ultimamente ha sido considerado dentro de la vigilancia
del sindrome icterico hemorragico no como dafio sino
como sindrome®3,
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