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Con el objeto de determinar la incidencia de infestacion de las ratas
grises (Mus norvegicus) con Leptospira icterohaemorrhagiae en la ciu-
dad de Lima, pensamos con el Dr. TeLEMAco S. BATTISTINI realizar un
survey en ese sentido, para lo cual aprovechamos las ratas atrapadas por
cuadrillas especializadas del Servicio Nacional Antipestoso y realizamos
la indicada investigacién en 1,000 de estos roedores. :

Hasta 1886 en que WEIL {5), (9) hace una exposiciéon completa de
la enfermedad que actualmente lleva su nombre, diferenciandola de los
otros tipos de icteria aguda, describiendo 4 casos de esta dolencia en
hombres j6venes, practicamente no se habia hecho ninguna descripeién
detallada de la enfermedad, ni se la habia individualizado del gran grupo
de las icterias. A partir de esta fecha los trabajos se multiplican con la
finalidad de determinar el agente etiolégico de esta nueva entidad noso-
légica: la enfermedad de WEIL.

En el verano de 1905 en New Orleans se presenté una severa epi-
demia de fiebre amarilla, muriendo muchas personas a consecuencia de
esta dolencia. En el curso de esta epidemia se realizaron numerosas in-
vestigaciones. STIMSON en 1907 (5), (70) en la ciudad antes citada,
preparando cortes histolégicos de cerebro, higado, corazén y rifiones de
una persona muerta de fiebre amarilla, siguiendo la técnica de CajaL-
Levapimt para Treponema pallidum, encontré un Spirochaete al que de-
nominé: Spirochaete interrogans.

En Noviembre de 1914 Inapa, Ipo, Hoxi, KaANEKO e IT0, estudiando
una epidemia de icteria febril en el Japon, descubrieron el agente etiolo~
gico de la enfermedad de WEIL.
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Estos investigadores publicaron sus primeros resultados en Febrero
de 1915 en japonés, y en 1916 (25) la versién inglesa, donde hacen una
descripcién minuciosa de sus investigaciones,

INADA y colaboradores observaron la presencia de spirochaetes en el
higado de un cey inoculado con la sangre de un enfermo de icteria in-
fecciosa; observacién que confirmaron algunos meses mas tarde al repe-
tic sus experimentos en cuyes, los que reprodujeron ia enfermedad, pre-
sentando icteria y hemorragdias, encontrando spirochaetes en el higado y
en la sangre. Por otra parte sefialaron la posibilidad de reinoculacién
de] spirochaefe de cuy a cuy utilizando las vias: oral. subcutanea e intra-
peritonealia la par que hicieron un estudio anatomo-patglégico completo
de las lesiones producidas en los diferentes érganos de este animal; ha-
ciendo la descripcién de la morfologia del spirochaete que habian encon-
trado. Asi mismo, obtuvieron cultives en el medio de Nocuchr;, demos-
traron que las heces y la orina de los pacientes son infestantes para el
cuy; estudiaron el proceso inmunitario de esta enfermedad y dieron las
medidas profilacticas mas adecuadas y su. tratamiento.

Como resultado de sus investigaciones establecieron el rol y espe-
cificidad del spirochaete encontrado por ellos en la icteria infecciosa o
enfermedad de WEIL, al que denominaron Spirochaete icterohaemorrha-

. giae, redenominando en consecuencia a la enfermedad Spirochaetosis icte-
" rohaemorrhagica.

Independientemente de los trabajos de INADA y sus colaboradores,
los investigadores alemanes demostraron igualmente {la}, (9} que la en-
fermedad de WEIL era causada por un spirochaete el que fué denomi-
nado por HitBENER y REITER (1915-1916) Spirochoeta nudosa y por UH-
LENHUTH y Fromume (1916) Spirochoeta icterogenes.

NocucHr en 1917 (53} crea el género Leptospira y denomina al
Spirothaete descrito por INADA y sus colaboradores con el nombre de
Leptospira icterohaemorrhagiae, redenominando a la enfermedad Leptos-
pirosis icterohaemorrhagica. _

Demostrado que la Leptospira icterohaemorrhagiae es el agente etio-
légico de la enfermedad de WEIL, los trabajos se encaminaron a determi-
nar los posibles reservorios del virus.

MivajiMa en 1915 fué el primerc en sefialar la presencia de la Lep-
tospira icterohaemorrhagiae en los rifiones del pericote de campo Mi-
crotus montebelli. Este mismo investigador én 1916 reprodujo la enfer-
medad en el cuy por la inoculacién en este animal de rifiones de perico-
tes de campo (Microtus montebelli) portadores de Leptospira. Comao re-
sultado de estas investigaciones Ipo, Hoxi, ITo y Wani (la) examinaron
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diferentes especies de ratas (Mus norvegicus y Mus alexandrinus) en-
contrando igualmente Leptospiras en los rifiones y orina de estos roedo-
res, logrando también infestar cobayos. Los trabajos de los investiga-
dores antes citados, asi como los de ALSTON y Brown (1z2): AsHE, PraTT-
Taomas y Kumrpe (5); ELton (14); GaNEs y JoHNsoN (16); MarTIN
y PETTIT (39); NicoLLE y LEBaILLY (50): UHLENHUTH (79); etc., com-
probaron que algunas especies de ratas y de otros pequefios roedores, al-
bergan a la Leptospira icterohaemorrhagiae, sin sufrir ninguna altera-
cién organica y que la eliminan por la orina durante un largo periodo de
su vida, lo gue hace que estos animales se constituyan en peligrosos dise-
minadores de este agente etiolégico. Estas observaciones %en’ inducido
a que se realice la bisqueda de la Leptospira icterohaemoirhagiae en las
ratas en diferentes partes del mundo para determinar la incidencia de
infestacion de estos roedores,

Ademas de las ratas, que son los principales reservorios de la Lep-
tospira, también la albergan otros animales como el perro, que es porta-
dor de la Leptospira canicola, como lo afirman ALsToN y BrowN (la);
Mever, STEwarT-ANDERSON y EpDIE (44); MoLNer y MEeveEr (48);
Raven y BarNEs (61); etc., habiéndose encontrado rara vez Leptospira
icierohaemorrhagiae en gatos, chanchos, zorros y caballos {5).

MATERIALES Y METODOS

Para nuestro estudio utilizamos 1,000 ratas grises {Mus norvegicus)
capturadas en la ciudad de Lima por cuadrillas especializadas del Servi-
cio Nacional Antipestoso. Utilizamos solo aquellos animales que fue-
ion cogidos vivos y que se sacrificaron en el momento del examen o aque-
llos que tuvieron muy pocas horas de muertos, Después de abierta la
cavidad abdominal de cada animal, le sacamos los rifiones, 6rganos en los
cuales realizamos la busqueda de la Leptospira icterohaemorrhagiae por
medio de cortes histolégicos impregnados a la plata siguiendo la técnica
de LEvaprTI,

REesurtapcs

En el examen histolégico de los cortes de rifién de las 1,000 ratas
(Mus norvegicus), que sirvieron para nuestra investigacién, hemos en-
contrado 283 (28.3 %) portadoras de Leptospira icterohaemorrhagiae.

En el cuadro N* 1, ademas de ios resultados obtenidos por nosotros,
damos una serie de surveys realizados por diferentes investigadores en
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otras partes del mundo. Nos faltan algunos de los surveys realizados
por no habernos sido pesible encontrar los trabajos correspondientes a
los mismos.

Discusion

Después de los trabajos de Inapa, Ipo, Hoki, Kaneko e ITo, quie-
nes demostraron que el agente etiolégico de la enfermedad de WEIL era
el Spirochaete icterohaemorrhagiae, denominado mas tarde Leptospira ic-
terohaemorrhagiae por NoGucH], la mayor parte de las investigaciones se
encaminaron a determinar las fuentes de origen de la infeccién humana.

El hallazgo de la Leptospira icterohaemorrhagiae en los pericotes de
campo: Microtus montebelli por MIYAJIMA, y en los rifiones y orina de
las ratas salvajes: Mus norvegicus y Mus alexandrinus por Ipo, Hoxi,
Ito y WAaNI, asi como el que estos animales sin sufrir ninguna altera-
cién organica sean portadores de este agente infeccioso, eliminandolo por
la orina durante largos periodos de su vida, ha hecho que se les considere
como reservorios del virus y, por ende, como peligrosos diseminadores
de este agente etiolégico. Igualmente la circunstancia de que la mayor
parte de los casos de leptospirosis humana descritos, estuvieran directa
o indirectamente relacionados con la presencia de ratas, ha motivado: el
que la mayor parte de las investigaciones se hayan verificado con la fi-
nalidad de determinar hasta dénde las ratas de las diferentes localidades
estan infestadas, pues son muy contados les casos de o,rfgen canino.

La bisqueda de la Feptospira icterohaemorrhagiae sé ha realizado en
la mayor parte de los lugares en las ratas grises mas comunes y que se
encuentran directa o indirectamente en mayor contacto’ con el hombre,
como son la Mus norvegicus o Mus decumanus y en menor escala en la
Mus alexandrinus y Mus rattus rattus. Pero, debemos sefialar que estas
invest_igaéiones no solo se han limitado a las especies antes menciona-
das, sino gque también se han hecho extensivas a otras, propias de ciertas
localidades, como la Mus rattus diardii, Bentink y Mus rattus griseiven-
ter, Bonhote en Malaya; la Mus arvicanthus testicularis en Sudan; Gu-
nomys varius y Nesokia bengalensis en la India; Suncus caeruleus var.
riutsuanus en el Japon; Rattus exulans micronesiensis en las islas Yap
{Micronesia) y Raftus culmorum en Australia. Mas ain, algunos in-

-vestigadores no han limitado sus estudios solamente a las ratas, sino que
‘los han hecho extensivos al pericote de campo: Apodemus $peciosus
speciosus y Microtus montebelli en el Japén y Apodemus sylvaticus en
Inglaterra. 3
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Para nuestro trabajo hemos elegido la rata gris: Mus norvegicus,
porque esta especie por sus habitos de vida estd en mayor contacto con
el hombre v ser la especie que predomina pricticamente en todas las ciu-
dades del Pera.

Los procedimientos empleados por los diferentes investigadores para
la basgqueda de la Lepfospira icterohaemorchagiae, son muy numerosos.
En realidad podemos decir que cada investigador ha empleado el méto-
do que ha creido mas conveniente. De ahi que muchos de los resulta-
dos obtenidos no puedan ser facilmente comparables, lo que hace indis-
pensable la standarizacién de los métodos a seguir en este tipo de inves-
tigacién. - ,

Para dar una idea mas exacta, hemos agrupado los diferentes méto-
dos seguidos en tres grandes grupos: A) Método directo o microscépico;
B) Maétodo indirecto y C) Método mixto, como puede apreciarse en el
esquema adjunto.

Examen en campo oscury de emulsiones de rifion.
Exzamen en campo oscuro de emulsiones de rifién v orina.

Frotises de rifién coloreados por el método de Giemsa o Fontana,

DIRECTO o Mi-
CROSCOPICO

Certes histolégicos de rifidn coloreados por el método de Levaditi.

Inoculacion de eizulsiones de rificén al cuy.
Q
S Inoculacidn de emulsiones de rifidn, higado, suprarrenales v bazo al
m oy,
= Prueba de proteccién,
% Prueba serolégica (aglutinaciones).
- Cultivos,
Examen en campe oscuro de emulsiones de rifidn ¢ inocolacion de
las mismasg al cuv,
Exsmen en campo oscurc de orina y emulsiones de rifidén e inocula-
ci6n de estas dltimas al cuy.
Examen en campo oscure de orina y emulsiones de rifién; frotises de
P ¥
rifién tefiidos por ¢! método de Giemsa o Fontana ¢ inoculacién al
o eny de emulsiones de rifidn,
P Frotises de rifion coloreados por el método de Giemsa o Pontana e
e inceulacidn al cuy de emulsiones de rifién.
E Frotises de rifién coloreados por el método de Giemsa o Fontana:

cortes histologicos de rifién coloreados por el método de Levaditi
¢ inoculacion al cuy de emulsiones de rifidn.

Examren en campo oscure de emtlsiones de rifion, inoculacion de las
miswmas al cuy v prucha serolégica.

Examen @ campo oscuro de emulsiones de rifion, inoculacién de Ias
-mismas &l cuy, prueba sevoligica v cultivos.

METODOS SEGUIDOS EN LA BUSQUEDA DE LA LEPTOSPIRA
ICTEROHAEMORRHAGIAE
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La mayoria de los partidarios del método directo han utilizado el
examen en campo oscuro de las emulsiones de rifién, o el sedimento re-
sultante del centrifugado de las mismas como Cores (10). Otros como
ScuitreneEr v KueNeEN {81) han circunscrito su examen a la pulpa re-
nal (tibulos contorneados) después de la adicién de una pequefia can-
tidad. de agua. Otros como OrTiz (56) realizan esta bisqueda en los
rifiones y orina, llegando a la conclusién de: “Que no siempre ambos ri- -
fiones presentaron el gérmen en estudio, lo que valora como mas firme la~
investigacién del parasito en la orina’".

CoLEs y otros han utilizado como métodos de diagnéstico, frotises de
rifién siguiendo las técnicas de GIEMSA o de impregnacién a la plata con-
forme al método de FoNTANA TriBoNDEAU. Finalmente otres como Ri-
BEYRO (62) han utilizado exclusivamente cortes histolégicos de rifién im-
pregnados a la plata siguiendo la técnica de LEvapiTi.

STEVENSON (75) utilizé para la busqueda de la Leptospira, frotises
teflidos por el método de GIEMSA y cortes de rifién coloreados por el de
LevaprTi, considerando que: “Estos dos métodos de coloracién dieron
practicamente resultados idénticos. En un solo caso fueron diferentes y
en éste los cortes mostraron al parasito, mientras los frotises no”'.

Otro grupo de investigadores, que constituyen la mayoria, han rea-
lizado la bisqueda de la Leptospira icterohaemorrhagiae en forma indi-
recta, ya sea por medio de la inoculacion de emulsiones de rifién al cuy
(AraGAo DE BEurePAIRE {2), FouLErTON (18), LHERITIER (36), BAsi-
LEWSKI {8}, SoucHaArD (74), etc.): o por la inoculacién en estos anima-
les de la mezcla de rifién, higado, suprarrenales y bazo (MarTiN y PET-
TIr (39), NicoLLE v BLaNc (49), etc.); ya por cultivos de bazo (FLET-
cHER [16]); o realizando la prueba de proteccién en el cuy (NicoLLE y
LEBAILLY).

Las inoculaciones en el cuy han sido hechas por via subcutanea, in-
traperitoneal o intrahepatica (E. Van pDE VELDE). WaLcH (81) opina
a este respecto: 'que la inyecciér subcutanea causa menos complicacio-
nes en el cuy que los otros métodos, pero es probablemente menos efec-
tiva'.

La prueba de proteccién consiste, en la aplicacion a los animales que
han sobrevivido a la primera inyeccién de una segunda de material mas
virulento. Se basa en el hecho de gue muchas veces las Leptospiras de
que son portadoras las ratas mo son o suficientemente virulentas para
producir la enfermedad propiamente dicha en el cuy y por tanto su muer-
te, pero, se supone que esas cepas avirulentas inmunicen al cuy en tal
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grado que estos animales resistan a una segunda inyecciébn de material
virulento.

Un tercer grupo ha realizado estas investigaciones combinando el
examen directo en campo oscuro de las emulsiones de rifién con la inocu-
lacion de las mismas al cuy como JopLING vy EGGsTEIN (27}, RoBiNsoN
(64), SanpIFORD (67}, etc. o el examen directo en campo oscuro de la
orina y de las emulsiones de rifién con la inoculacién de esta iltima al cuy
(Bucnanan [9]). Algunos como LEPINE y colaboradores (35) ade-
mds del examen directo en campo oscuro de orina, y de las emulsiones de
rifion, han utilizado frotises impregnados a la plata siguiendo la técnica .
de FoNTANA TRIBONDEAU, asociando estos examenes a la inoculacién al
cuy de las emulsiones de rifién; o como FrurrE {26) han limitado el exac-
men directo a la busqueda de la Leptospira icterohaemorrhagiae en fro-
tises de rifion tefiidos por el método de GieMsa o FoONTANA con la ino-
culacién de emulsiones de rifién al cuy; o han asociado a estos métodos
los cortes histolégicos de rifidén impregnados a la plata siguiendo la téc-
nica de LevapiTt (OTTERAAEN {57]). Kirk (29), Smita (73) y otros
asocian al examen directo en campo oscuro de las emulsiones de rifion,
la inoculacion de las mismas al cuy y la bisqueda de aglutininas espe-
cificas en el suero de las ratas examinadas. Finalmente, LANGWORTHY
y MOOoRE (31) asocian al examen en campo oscuro de las emulsiones de
rifién, la inoculacién de las mismas al cuy, con la busqueda de aglutini-
nas especificas en el suero de las ratas examinadas y el cultivo en me-
dios apropiados como el de NocucHr.

Cuando Ja basqueda de la Leptospira icterohaemorrhagiae en las ra-
tas, se hace con la finalidad exclusiva de determinar el indice de infesta-
cién de estos roedorés, nos parece que el empleo de cualquiera de los mé-
todos directos, ya sea el examen en campo oscuro de emulsiones de ri-
fion, o de éstas y de orina, o la bisqueda por medio de frotises y en es-
pecial el de cortes histolégicos de rifién impregriados a la plata, dan me-
jores resultados que el empleo de cualquiera de los métodos indirectos.

Los métodos indirectos y en especial el empleo exclusivo de la ino-
culacién al cuy de emulsiones de rifién o de mezclas de suprarrenal, ri-
fion, higado y bazo como las que utilizan la mayor parte de los investi-
gadores franceses, tienen de un lado el gran inconveniente de no revelar
aquellos casos en los que la Leptospira no es patégena, obteniéndose en
consecuencia, un indice de infestacién inferior al verdadero v, de otro Ja-
do, el que los productos inoculados estén contaminados determinando la
muerte de los cuyes por ia infeccién secundaria concomitante, peligro que
es mayor cuando se utilizan las vias intraperitoneal o intrahepatica.
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Otro tanto podemos decir en lo que se refiere a la prueba de pro-
teccion.

En lo que respecta al emplec de cultivos de bazo nos parece tra-
tarse de un método poco apropiado por cuanto la cantidad de Leptospiras
en este 6rgano es inferior a la que se encuentra en el rifion y ademas
por las contaminaciones; lo que le resta importancia como método diag-
noéstico.

Aiin cuando el examen en campo oscuro de las emulsiones de 1ifion
o de las modificaciones de esta técnica como la de COLES y en forma es-
pecial la de ScHUFFNER y KUENEN; o el examen de éstas y orina: o el
de frotises de rifién tejiidos siguiendo la técnica de GIEMSA o de impreg-
nacién a la plata segin la técnica de FonrTana TRIBONDEAU, tienen la
ventaja de permitir un diagnéstico sumamente rapido, hemos empleado pa-
ra nuestra investigacién el método histolégico de cortes de rifién impreg-
nados a la plata siguiendo la técnica de LEVADITI, pues a pesar de tener
el inconveniente de ser una técnica larga, nos parece la mejor, ya que
revela con mayor exactitud la incidencia de infestacion de las ratas con
Leptospira icterohaemorrhagiae.

Pero, cuando la bisqueda de la Leptospira icterohaemorrhagiae se '
realiza con la finalidad de determinar no solamente la incidencia de in-
festacion de las ratas sino también la virulencia de las Leptospiras, cree-
mos que el empleo de cualquiera de los métodos mixtos que hemos enu-
merado da mejores resultados.

Descripcion de casos humanos de la enfermedad de WEIL se ha he-
cho en casi todas las partes del mundo, la mayeria de éstos en indivi-
duos que por razén de sus ocupaciones tienen que trabajar en lugares
infestados de ratas, siendo entre éstos los trabajadores en pescado y en
especial los cortadores y limpiadores de los mismos los mas frecuente-
mente infestados, tal sucede en Aberdeen donde se la conoce con el nom-
bre de la “Enfermedad de ios trabajadores de pescado’ (5), (14), (20},
(33), (66), (72). Son también numerosos los casos descritos en buzo-
neros (5), (14), (33), (38): en los trabajadores de las plantaciones de
arroz en el Japén, pais donde la enfermedad es endémica (5), (14). (66};
en los mineros (9), {33), (66), (71}; en individuos que trabajan en ma-
taderos (14), (33); mercados (33); etc. Ademaés se han descrito casos
en individuos que accidentalmente han contraido la enfermedad como los
presentados en las trincheras durante la primera guerra mundial (14).
(38), (46): o por haberse bafiado en piletas o estanques contaminados
con orina o excremento de ratas infestadas (5), (14), (23), {33), (78),
(79): o por haber tomado aguas contaminadas con excremento de ratas
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infestadas como sucedi6 en la epidemia de Lisboa en 1931 (21}; o en
los que trabajan en los canales como los casos descritos en Rotterdam
{5): o en individuos que trabajan con ratas en los laboratorios (7).

La enfermedad de WEIL ha sido descrita también en individuos de-
dicados a miiltiples ocupaciones como mozos de hotel, carpinteros, far-
macéuticos, plomeros, lefiadores, etc. (9}, (33), (38), (66).

En nuestro pais, apesar de que la incidencia de infestacion con Lep-
tospira icterohaemorrhagiae en las ratas grises es elevada, son muy con-
tados los casos humanos descritos hasta el presente.

ARCE y RIBEYRO (3) en 1917 describieron el primer caso de “Espi-
roquetosis icterohaemorrhagica” en un japonés asistido en el “‘Hospital 2
de Mayo™ de la ciudad de Lima.

En 1921 Arce (4) describié otro caso en un agricultor en el mismo
hospital.

En 1920 NoGucnI y KLIGLER {55) estudiando.una epidemia de fie-
bre amarilla (?) en Paita, Piura y Morropén, llegaron a la conclusién:
“gue de 14 casos de fiebre amarilla estudiados en el Perii, en 4 se ob-
tuvo una infeccion tipica a leptospira, asi como la demostracion del orga-
nismo en los cuyes infectados experimentalmente, mientras que en la ma-
yoria de los casos se observaron sintomas de una infeccion benigna a lep-
tospira, no mortal. Solo en pocos casos los resultados fueron enteramen-
te negativos’.

Los casos descritos por estos investigadores parecen en realidad no
ser de fiebre amarilla, sino més bien de Leptospirosis icterohaemorrhagica,
porque ademés de ser aquella una enfermedad a virus, el agente etiolo-
gico encontrado en los casos estudiados por ellos, fué la Leptospira.

En 1941 Roccero (65) encontré 5 casos de la enfermedad de WEen
entre 34 de "Hepatitis icterigena”” estudiados en el “"Hospital 2 de Mayo™.

iSon en realidad tan pocos y tan esporadicos los casos de Leptospi-
rosis icterohaemorrhagica en el Peri? Creemos que no, y pensamos que
esto se debe a que muchos casos de esta dolencia no son debidamente
diagnosticados. Estamos seguros de gue una bisqueda mas minuciosa
daria por resultado el hallazgo de mayor nimero de casos de la enfer-
medad de WEIL en nuestro pais.

REsuMEN v CONCLUSIONES

Hemos realizado la busqueda de la Leptospira icterohaemorrhagiae
en 1,000 ratas grises {Mus norvegicus) en la ciudad de Lima, emplean-
do para esta investigacién cortes histoldgicos de rifion impregnados a la
plata siguiendo la técnica de LEvaprti, llegando a la siguiente conclusion:
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La incidencia de infestacién con Leptospira icterohaemorrhagiae, en

Jas ratas grises (Mus norvegicus) en la ciudad de Lima es de 28.3 %.

SuMMARrY AND CONCLUSIONS

Leptospira icterohaemotrhagiae has been investigated in 1000 wild

rats (Mus norvegicus) of the city of Lima using the silver impregnation
technique of Levaditi on kidney sections, arriving at the following con-
clesion:

The incidence of infestation with Leptospira icterchaemorrhagiae for

the wild rats (Mus norvegicus) of Lima city is 28.3 %.
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