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RESUMEN. INTRODUCCION: En general, sélo existen estimaciones\
sobre el nimero de casos de leptospirosis en las Américas. La fuente
mds comun son los Ministerios de Salud, tanto nacionales como
provinciales, que proporcionan datos Utiles sobre tendendias de
incidencia de la leptospirosis, identificacion de brotes y efectos de
intervenciones gubernamentales. OBJETIVOS: Conocer la incidencia
de casos de leptospirosis detectados por laboratorio durante 2014 en
Argentina y generar un esquema de andlisis de bases de datos de
diferentes organismos nacionales para que sea repetido y difundido
anualmente. METODOS: Se analizaron las bases de datos del Sistema de
Vigilancia Laboratorial (SIVILA)y del Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias (INER), teniendo en cuenta los casos notificados en 2014,
seglin la fecha de inicio de sintomas. RESULTADOS: La incidencia
de casos confirmados de leptospirosis en 2014 fue de 0,32/100 000
habitantes, mayormente detectados en las provincias de Santa Fe,
Buenos Aires y Entre Rios. Los serogrupos circulantes mas prevalentes
fueron Icterohaemorrhagiae, Sejroe y Canicola. CONCLUSIONES: Se
resalta la utilidad de este tipo de estudios, que incentivan la bisqueda de
€asos, notificacion y vigilancia de la leptospirosis, tanto para mejorar el
conocimiento de la incidencia de la enfermedad y su distribucion como
para orientar las acciones hacia los lugares de mayor riesgo del pas. )

GBS TRACT. INTRODUCTION: In general, there are only estimates
of the number of cases in the Americas. This data is commonly
obtained by both national and provincial Ministries of Health
which, despite data limitations, provide useful information
on leptospirosis incidence trends, outbreak identification and
effects of government interventions. OBJECTIVES: To know
the incidence of leptospirosis cases detected by laboratory
during 2014 in Argentina, and to generate an analysis
scheme of databases from different national organisms to be
repeated and diffused annually. METHODS: The SIVILA and
INER databases were analyzed, taking into account the cases
reported in 2014, according to the date of onset of symptoms.
RESULTS: The incidence of confirmed leptospirosis cases in
2074 was 0.32/100 000 persons, mostly detected in Santa Fe,
Buenos Aires and Entre Rios provinces. The most prevalent
circulating serogroups were Icterohaemorrhagiae, Sejroe and
Canicola. CONCLUSIONS: These studies motivate the suspicion,
notification and surveillance of leptospirosis and are useful
both to improve the knowledge of the incidence of cases and
their distribution, as well as to guide actions towards the most

\risky places in the country.
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INTRODUCCION

La leptospirosis es una enfermedad bacteriana zoondtica.
Se encuentra principalmente en poblaciones que habitan
en paises en desarrollo con climas tropicales, debido a las
altas condiciones de humedad necesarias para la supervi-
vencia de la bacteria'. La carga mundial de leptospirosis es
significativa, de 5 a 14 casos por cada 100 000 habitantes?,
y se estima que causa mas de 1 millén de casos graves y
aproximadamente 60 000 muertes al afio®. Sin embargo,
a pesar de la amplia distribucion de la enfermedad, en el
mundo es subdiagnosticada por los sintomas inespecfficos,
las dificultades en su diagndstico y porque en algunas regio-
nes es una zoonosis desatendida y con una incidencia poco
conocida'. Las limitaciones de los sistemas de vigilancia
en los paises tropicales de bajos ingresos probablemente
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contribuyen a una subestimacion de su carga.

La patologia es compleja, ya que presenta multiples
modos de transmisién, amplia gama de huéspedes, una
gran cantidad de serovares infectantes, manifestacion
clinica inespecifica y dificil diagnostico?®. Los principales
factores de riesgo son las exposiciones relacionadas al
agua, como las actividades acudticas recreativas en los
paises desarrollados y las inundaciones y fuertes lluvias
estacionales en los paises tropicales®’. Otros factores de
riesgo incluyen las practicas agricolas, el contacto con los
animales y la falta de saneamiento®. La enfermedad es
estacional, con una incidencia maxima en verano u otofio
en las regiones templadas, donde la temperatura es el factor
limitante en la supervivencia de las leptospiras, y en épocas
de lluvia en las regiones de clima célido1. Por otro lado,
los desastres y los fendmenos meteoroldgicos extremos
son actualmente reconocidos como factores que aceleran
el avance de las epidemias®®. Ademds, la expansion de los
barrios marginales urbanos en todo el mundo ha creado
condiciones ideales para la propagacion de ratas y otros
roedores, principales transmisores de la enfermedad?®°.

Muchos autores coinciden en la escasez de datos sobre
la vigilancia de la leptospirosis. Los desaffos adicionales en
el caso de esta enfermedad incluyen: dificultades en su
reconocimiento debido a la presentacion similar a otras
enfermedades diferenciales o incluso asintomatica (sub-
sospecha); dificultades en el diagndstico y necesidad de
dos muestras de suero pareadas para la confirmacion de
la enfermedad (subdiagnostico); y, como consecuencia
de ello, subnotificacion a los sistemas de informacion
oficiales®>'%1". El laboratorio constituye un actor funda-
mental en la vigilancia de la salud, posibilitando el alerta
temprano ante distintos eventos, el conocimiento de la
distribucion espacial y temporal de agentes etioldgicos
y el seguimiento de casos en el tiempo. La informacién
aportada por la vigilancia de laboratorio es de gran utilidad
para comprender la situacién de salud, orientar las acciones
de control y prevencion, evaluar el impacto de las interven-
ciones y posibilitar el seguimiento de los casos. De esta
manera se mejora tanto la informacion disponible acerca
de los procesos de salud-enfermedad-atencién como la
accesibilidad de la poblacion al diagnostico y tratamiento
oportunos'2.

En Argentina, la ley N° 15465 de "Régimen legal de
las Enfermedades de Notificacion Obligatoria (ENO)" fue
sancionada en 1960 y reglamentada cuatro afios después.
Segun ella, estdn obligados a notificar: a) el médico que
asista o haya asistido al enfermo o portador o hubiere
practicado el reconocimiento del mismo o de su cadaver;
b) el médico veterinario, cuando se trate, en los mismos
supuestos, de animales; c) el laboratorista y el anatomo-
patdlogo que haya realizado exdmenes que comprueben
o permitan sospechar la enfermedad. El Ministerio de
Salud de la Nacion ha impulsado el fortalecimiento de
la vigilancia de la salud a través de la implementacion
del Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud (SNVS).

Notifican distintos tipos de establecimientos: centros de
salud, puestos sanitarios, hospitales, centros privados y de
prestaciones en salud, laboratorios, organizacién escolar,
municipios, ONG, etc.'®

La leptospirosis es una ENO de la categorfa transmisible y
del grupo de las zoon¢ticas. Las estrategias que se utilizan
para su vigilancia son la clinica y laboratorial, a través de los
madulos virtuales denominados C2 y Sistema de Vigilan-
cia Laboratorial (SIVILA) del SNVS, respectivamente'®. La
vigilancia a través del C2 implica la recoleccion sistemaética
de los casos que fueron atendidos y registrados por los
médicos en los distintos efectores de salud. Los casos
son traspasados por personal capacitado en una planilla
(resumen de casos) conocida como “consolidado C2”,
que incluye también los datos de los libros de guardia y la
informacion de los pacientes internados. Luego esta infor-
macién es incorporada al sistema en los distintos nodos del
mddulo C2 del SNVS. Esto permite al nivel local, provincial
y nacional conocer la magnitud de los problemas que han
sido registrados y notificados por los diferentes efectores'®.
En cuanto a SIVILA, es una vigilancia complementaria a
la clinica, ya que le provee especificidad al diagndstico,
descartando o confirmando casos sospechosos a través
del laboratorio. El modulo permite notificar la informacion
proveniente de todos los niveles de complejidad de los
establecimientos, independientemente del grado de reso-
lucion técnica que posean. La modalidad de notificacion
por SIVILA debe ser individual y su periodicidad, inmediata
ante la recepcion de una muestra proveniente de un caso
sospechoso'®. La mayoria de los laboratorios de la Red
Nacional de Laboratorios de Leptospirosis (RNLL) participan
en la vigilancia epidemioldgica de la leptospirosis a través
del SIVILA™®. El flujo de carga en este sistema es similar al
del diagndstico: el laboratorio que recibe la muestra ingresa
tanto la informacién del paciente como de las técnicas de
tamizaje realizadas, clasificando el caso segun el algoritmo
de notificacién de leptospirosis del Ministerio de Salud
de la Nacion'?, y luego deriva el estudio al laboratorio de
referencia, que confirma o descarta el diagnéstico. Si la
carga o derivacion del estudio por parte de los laboratorios
descentralizados no se realiza (por falta de informacion
en las fichas epidemioldgicas, falta de personal, recursos,
etc.), se producirdn discrepancias entre las bases de datos
del Ministerio de Salud de la Nacién y las existentes en
los laboratorios de referencia nacionales que realizan el
diagnostico confirmatorio.

El presente trabajo tuvo como objetivo conocer la inci-
dencia de casos de leptospirosis detectados por laboratorio
durante 2014 en Argentina. Ademds, se apuntd a generar
un esquema de andlisis de bases de datos de diferen-
tes organismos nacionales para ser repetido y difundido
anualmente.

METODOS
Se analizaron las bases de datos del SIVILA y del Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER) “Dr. E.




Coni". Solo para construir el gréfico de tendencia de ca-
sos anuales, se utilizé la base de datos oficial C2 ademas
del SIVILA, para la informacion de tendencia de los afios
anteriores a su creacion (1998-2008). Luego, de 2009
a 2014, se utilizaron los datos extraidos del SIVILA para
contextualizar la situacién de 2014 y comparar con afios
anteriores.

Para combinar las bases de datos SIVILA-INER de 2014
y eliminar duplicados, se filtraron ambas bases teniendo
en cuenta la fecha de inicio de sintomas (FIS) y se selec-
cionaron aquellas comprendidas entre el 1 de enero y el
31 de diciembre de 2014. De SIVILA se extrajeron 1560
registros, entre los cuales —luego de una eliminacién ma-
nual de duplicados— quedaron 1323. Hubo 105 registros
con FIS desconocida, la cual se reemplazé por la de toma
de muestra para no perderlos. Por otra parte, de la base
de datos del INER se obtuvieron 672 registros de casos;
de ellos, 30 no tenfan FIS, con lo que se procedio de igual
manera que anteriormente. Se combinaron manualmente
ambas bases de datos para evitar dobles conteos, debido
a que muchas muestras de la base de datos del INER
estaban cargadas en SIVILA, y resultaron en total 1448
casos notificados.

Con esta informacion se realizo un andlisis epidemiold-
gico de la leptospirosis en Argentina en 2014, que evalud
la cantidad y distribucion de los casos y serogrupos presu-
miblemente infectantes. Los mapas fueron construidos con
el programa ArcGIS® (Esri), georreferenciando cada caso
segln su localidad de residencia. Argentina esté constituida
por 23 provincias y la Ciudad Auténoma de Buenos Aires
(CABA), que a su vez comprenden 528 divisiones de
segundo orden (378 departamentos, 135 partidos y 15
comunas). Para la construccién de los mapas se utilizaron
las capas geogréficas de provincias y departamentos, y se
calcularon las tasas de casos confirmados por cada 100
000 habitantes. Luego, para observar la distribucién de las
serovariedades infectantes, se considerd como serogrupo
presumiblemente infectante a aquel con el mayor titulo
de anticuerpos en la aglutinacién microscopica (MAT)'®.

Se utilizé el programa Microsoft Excel® (Microsoft, 2010)
para los gréficos de tendencia y regresion lineal, y R'® para
construir la serie de tiempo.

Se utilizo la definicién de casos recomendada por el
Ministerio de Salud de la Nacion y la RNLL?, que establece
las clasificaciones de caso en sospechoso, sospechoso no
conclusivo, probable, confirmado o descartado.

« Caso sospechoso: Enfermo febril agudo, con cefalea,
mialgia, en ausencia de sintomas en vias aéreas superiores,
con epidemiologia compatible. Puede presentar ademas
ictericia, meningitis, nefropatia, neumonia o hemorragias.

« Caso sospechoso con resultado no conclusivo: Todo
caso sospechoso estudiado por laboratorio por cualquier
técnica con resultado negativo en una Unica muestra de
hasta 10 dias de evolucién desde el inicio de los sintomas.

« Caso probable: Caso sospechoso al que se suma a) un
resultado reactivo para estudios realizados por las pruebas

de tamizaje de aglutinacion macroscdpica con antigeno
termorresistente (TR) y/o enzimoinmunoensayo (ELISA)
0; b) un resultado reactivo para MAT con titulo menor a
200 en una Unica muestra.

« Caso confirmado: Caso sospechoso o probable al que
se suma a) en una Unica muestra: MAT positiva a un titulo
mayor o igual a 200; aislamiento bacteriano; deteccién de
genoma bacteriano por PCR; b) seroconversion a la MAT, en
dos o mas muestras, preferentemente con més de 10 dias
de evolucion: primera muestra negativa y segunda positiva;
o primera y segunda muestras positivas con diferencia de
al menos dos titulos entre ellas (directa o inversa).

« Caso descartado: a) dos muestras, con al menos 7
dfas de separacién entre ambas, en las que no se observe
seroconversion directa o inversa a la MAT; b) resultado
no reactivo para ELISA en muestras de més de 10 dias
desde el inicio de sintomas; ¢) MAT negativa en muestra
Unica de méas de 10 dias de evolucion desde el inicio de
sintomas; d) diagndstico laboratorial confirmatorio para
otra enfermedad febril.

RESULTADOS

En primer lugar se construyd la curva de casos de leptos-
pirosis detectados por afio disponibles en C2 (1998 a
2008) y SIVILA (2009 a 2014) (ver Figura 1).

Luego, teniendo en cuenta las bases de datos de SIVILA
y del INER combinadas, se calculé el porcentaje de cada
tipo de casos en el total para 2014. Se notificaron 759
casos sospechosos (52,4%), 146 probables (10,1%),
129 confirmados (8,9%) y 410 descartados (28,3%).
Hubo 4 muestras no aptas para el diagndstico (0,3%).
El porcentaje de casos cerrados (suma de confirmados y
descartados) fue del 37,2%. Por lo tanto, en funcion del
numero de casos confirmados y la poblacion de Argentina
segun el censo 2010, la incidencia de casos confirmados
de leptospirosis en 2014 fue de 0,32/100 000 habitantes,
tomando ambas bases de datos combinadas.

La mayor cantidad de casos confirmados fueron detecta-
dos en las provincias de Santa Fe (43, 33%), Buenos Aires
(38, 29%) y Entre Rios (23, 18%). Entre las localidades
con més cantidad de casos confirmados se encontraron las

FIGURA 1. Niimero de casos confirmados de leptospirosis notificados al
C2ySIVILA, y su tendencia desde 1998 a 2014 en Argentina.
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ciudades de Santa Fe (10), Parané (8), San Justo (8) y La
Plata (6). (Ver Figura 2 en anexo electronico http://rasp.
msal.gov.ar/rasp/articulos/volumen32/anexo1_jacob.pdf)

Ademés, se construyo la serie de tiempo mes a mes.
Hubo picos confirmados en febrero y marzo, de 8 casos
por mes en ambos, y en noviembre un pico de 7 casos.
Los casos probables representaron al menos un 10% del
total y mostraron un comportamiento similar a la curva
de casos confirmados, con un pico maximo en abril. Los
casos sospechosos se mantuvieron siempre por encima
del resto y representaron un gran porcentaje en todos los
meses. Su curva presentd un comportamiento diferente
a la de confirmados, con picos en febrero, abril y mayo.
Por ultimo, los casos descartados tendieron a mantenerse
constantes, con alrededor de 35 por mes (ver Figura 3).

Con respecto a los serogrupos circulantes, los mas preva-
lentes segun los resultados de MAT fueron Icterohaemorrha-
giae (27, 21%), Sejroe (21, 16%) y Canicola (14, 11%).
Hubo un gran porcentaje de casos en los que no se pudo
detectar el serogrupo presumiblemente infectante debido
a varias razones: presencia de dos serogrupos diferentes
reaccionantes al mismo titulo (coaglutinaciones, n=36),
casos confirmados sélo por métodos moleculares (n=7), o
bien porque no fue completada esa informacion en SIVILA
(n=7). Se realizb ademds un mapa con los casos coloreados
seguin el serogrupo presumiblemente infectante, y se observé
que su distribucion era amplia, sin concentrarse en regiones
puntuales. (Ver Figura 4 en anexo electrénico http://rasp.
msal.gov.ar/rasp/articulos/volumen32/anexo2_jacob.pdf)

DISCUSION

En general, sélo existen estimaciones sobre el nime-
ro anual de casos de leptospirosis en la regién de las
Américas®. La fuente mds comun de estos datos son los
Ministerios de Salud, tanto nacionales como provinciales,
aunque esta informacion suele ser parcial y estad condi-
cionada a la carga por parte de los establecimientos que
la utilizan'. Sin embargo, a pesar de sus limitaciones,
proporciona datos Utiles sobre tendencias de incidencia

FIGURA 3. Serie de tiempo mensual de cada tipo de casos de
leptospirosis, Argentina 2014.
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de la leptospirosis, identificacion de brotes y efectos de
intervenciones gubernamentales de apoyo. En el presente
trabajo se utilizaron las bases de datos del SIVILA e INER,
ampliando el conocimiento disponible sobre la incidencia
de leptospirosis en 2014.

El andlisis visual del gréfico de casos de leptospirosis
notificados a C2 y SIVILA sugiere en primer lugar que
existen aproximadamente 100 anuales, a excepcion de
los primeros afios de uso de ambas bases. Se observa
la presencia de varios picos de casos, particularmente en
2002, 2003, 2007 y 2010, que denotan la ocurrencia
de algiin evento asociado con los brotes. Por ejemplo, es
sabido que las inundaciones registradas en la ciudad de
Santa Fe en 2003, 2007 y 2010 contribuyeron en gran
medida al aumento de casos de leptospirosis en esos afios.
Con respecto a 2002, no existen datos de inundaciones
o abundantes precipitaciones en Buenos Aires o Santa
Fe, provincias en las cuales ocurrié la mayor cantidad de
notificados como sospechosos ese afio. Por Ultimo, se
observa que la notificacion a SIVILA disminuyd con res-
pecto a C2, lo que podria deberse a que esté basada en
un diagnostico mas especifico y se seleccionaron casos
confirmados de leptospirosis, mientras que C2 muestra
sospecha en general. La tendencia en los Ultimos afios
de la notificacién a SIVILA muestra un leve aumento. Sin
embargo, este no parece deberse a una mayor presentacion
de casos de la enfermedad, sino a que se han fortalecido e
incentivado las actividades dirigidas a aumentar la vigilancia
epidemioldgica y mejorar el diagnostico y busqueda de
casos en Argentina?'24,

En cuanto al diagnostico de casos, todavia se observan
dificultades tanto en la disponibilidad y oportunidad para
la toma de muestras pareadas de laboratorio como en la
derivacién de muestras y/o carga de los resultados finales
en SIVILA. Esto se ve reflejado en el gran porcentaje de
casos no cerrados cargados en el sistema, especialmente
en los sospechosos. La curva de casos probables mues-
tra un comportamiento similar a los confirmados, lo que
sugiere que serfan casos de leptospirosis no cerrados. En
este sentido, es importante insistir en la importancia del
envio a los laboratorios de referencia para confirmacion
de las muestras con alguna técnica de tamizaje reactiva,
asi como de la obtencion de segundas muestras.

La distribucion de los casos confirmados de 2014 coin-
cide con aquellas regiones que en general son més activas
en la busqueda. Esto puede deberse a un mayor conoci-
miento o conciencia de la poblacion y personal médico por
pertenecer a zonas de riesgo o por ser mas cercanas a los
laboratorios de confirmacién de casos. Con respecto a la
distribucion de los serogrupos presumiblemente infectantes,
no se observaron zonas en las que se concentre algiin
serogrupo en particular. Los mds prevalentes fueron Icte-
rohaemorrhagiae (21%), Sejroe (16%) y Canicola (11%).
Este patron de serogrupos circulantes en Argentina es muy
dindmico y varia afio a afio y segun la zona estudiada. Por
ejemplo, seglin una investigacion anterior, que utilizé casos




confirmados desde 1999 a 2005, los serogrupos mas
prevalentes eran Icterohaemorrhagiae (31%), Pomona
(15%) y Ballum (149%)7. En varios brotes registrados en
ese periodo de tiempo se observd que los serogrupos
implicados fueron Pomona, Icterohaemorrhagiae y Ballum
en diferentes regiones del pais?>?’. Por otro lado, en otro
estudio realizado por Chiani en 2013 se observo que los
dos serogrupos con mayor circulacion eran Canicola e
Icterohaemorrhagiae?®.

RELEVANCIA PARA POLITICAS
E INTERVENCIONES SANITARIAS
A pesar de las diferentes acciones llevadas a cabo por el
Ministerio de Salud y la Red Nacional de Laboratorios de
Leptospirosis, todavia se observan problemas para cerrar
los casos por la falta de toma de segundas muestras, la
ausencia de envio a los laboratorios para confirmacion
0 porgue no se carga el resultado final en SIVILA. En tal
sentido se resalta la utilidad de este tipo de estudios, que
incentivan la busqueda de casos, notificacion y vigilancia
de la leptospirosis tanto para mejorar el conocimiento
de la incidencia de la enfermedad (especialmente los
casos confirmados) y su distribucion como para orientar
las acciones hacia los lugares de mayor riesgo en el pais.
Hasta que el trabajo de todos los efectores vy la accesibili-

dad al sistema de salud no sean uniformes en todo el pais
y hasta que la subnotificacién no sea despreciable, estos
resultados podrfan confundir y mostrar aquellas zonas con
mejor blsqueda y manejo operativo de los casos como
las de mayor riesgo. Esto implicarfa ver méas riesgo en las
dreas donde mds y mejor se estd trabajando en el tema y
continuar dirigiendo hacia alli el control, mientras puede
haber otras que aun ni siquiera han sido identificadas por
falta de acciones.

Se pretende repetir este tipo de esquema de andlisis
anualmente y divulgar sus resultados con la misma fre-
cuencia. Con esta informacién se podrén detectar los
problemas y reorientar las acciones para reducir las fuentes
de subnotificacion posibles, haciendo que todos los esta-
blecimientos carguen al sistema la totalidad de sus casos,
y asf trabajar directamente con la base de datos de SIVILA.

RELEVANCIA PARA LA FORMACION

DE RECURSOS HUMANOS EN SALUD

El presente articulo plantea un esquema de anélisis de la
situacion de la leptospirosis, que permita ser aplicado y
difundido anualmente para conocer la epidemiologia de la
enfermedad en el pais. Sobre esta base seré posible contar
con informacion actualizada y Util para todo el personal de
salud relacionado con la leptospirosis.
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