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PACIENTES CON SINDROME FEBRIL EN AYACUCHO, PERU 2005
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RESUMEN

Objetivos. Estimar la prevalencia de leptospirosis y factores asociados en pacientes febriles que acuden al Hospital de Apoyo San
Francisco en Ayna, Ayacucho. Materiales y métodos. Estudio transversal realizado con 209 pacientes febriles con descarte de malaria,
hepatitis B y tifoidea. Se les realizé una encuesta epidemioldgica y se tomaron muestras de sangre que fueron analizadas por ELISA IgM
y microaglutinaciéon (MAT) para la determinacion de serovares de leptospira. Se calcularon la prevalencia y los factores de riesgo usando
un modelo de regresion logistica multiple. Resultados. La seroprevalencia fue de 30,6 (IC95%: 24,1-37,1%), 39% de las amas de casa,
33% de los agricultores y 30% de los profesionales de la salud examinados fueron positivos a leptospiras. Se detectaron 15 serovares,
cinco de ellos (Autumnalis, Wolffi, Tarassovi, Patoc y Hardjo) nuevos para la zona de estudio. Sélo 18% de los casos tuvo el clasico dolor
en pantorrillas. Lavar la ropa en el rio (ORa: 2,7; IC95% 1,4-5,2), la presencia de ratas en la vivienda (ORa: 2,2; 1IC95%: 1,1-4,5) y el
uso de sandalias para las actividades diarias (ORa: 2,2; 1C95%: 1,1-4,5) son factores de riesgo para la positividad de anticuerpos contra
leptospira en pacientes febriles independientemente de los otros factores evaluados. Conclusiones. La leptospirosis es una etiologia
frecuente del sindrome febril en pacientes que acudieron al Hospital de San Francisco, los signos y sintomas de la enfermedad no son
especificos y los factores de riesgo estan relacionados con saneamiento basico deficiente y costumbres de la poblacion.
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LEPTOSPIROSIS SEROPREVALENCE AND RISK FACTOR IN PATIENTS WITH FEBRILE
SYNDROME FROM AYACUCHO, PERU 2005

ABSTRACT

Objectives. To estimate the prevalence of leptospirosis and risk factors in febrile patients who come to Hospital de Apoyo San Francisco
in Ayna, Ayacucho. Material and methods. Cross-sectional study conducted with 209 patients with febrile syndrome without malaria,
hepatitis B and typhoid. They conducted an epidemiological survey and took blood samples which were analyzed by ELISA IgM and
microagglutination test (MAT) for the determination of serovars of leptospira. We calculated the prevalence and risk factors using a multiple
logistic regression model. Results. The seroprevalence was 30.6 (95%Cl: 24.1-37.1%), 39% of housewives, 33% of farmers and 30%
of health professionals examined were positive for leptospira. We isolated 15 serovars, five of them (Autumnalis, Wolffi, Tarassovi, Patoc
and Hardjo) are new for the area of study. Only 18% of the cases had the classic pain in the calf. Wash your clothes in the river (aOR:
2.7; 95%Cl: 1.4-5.2), the presence of rats in the house (aOR: 2.2; 95%Cl: 1.1-4.5) and the use of sandals for daily activities (aOR: 2.2;
95%Cl: 1.1-4.5) are risk factors for the positivity of antibodies against leptospira in febrile patients adjusted of other factors evaluated.
Conclusions. Leptospirosis is a frequent cause of febrile syndrome in patients who came to the Hospital de Apoyo San Francisco, the
signs and symptoms of the disease are not specific and risk factors are associated with poor sanitation and habits of the population.

Key words: Leptospirosis; Risk factors; Febrile syndrome; Peru (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

ARTICULO ORIGINAL

La leptospirosis es una zoonosis de distribuciéon mundial, que
afecta a mamiferos salvajes y domésticos. El hombre se infecta
por contacto directo con animales infectados, aunque mas
frecuentemente es por contacto indirecto a través del agua o
suelo contaminados con la orina infectada (2,

Afecta a adultos jovenes y la incidencia pico es en verano y
comienzo del otofio. La exposicién ocupacional (granjeros,
veterinarios, trabajadores de mataderos) y la exposicion
recreativa (acampantes, nadadores) son frecuentes. En todo el
mundo, las ratas constituyen la fuente mas comun de infeccion

AW N =

@ Bidlogo; ® Enfermera.

humana, seguidos por perros, cerdos, vacunos, roedores,
mamiferos salvajes y gatos G,

Las manifestaciones van desde infeccion subclinica (comun en
veterinarios y cuidadores de animales), o un cuadro anictérico
leve que ocurre en la mayoria (90% a 95%) hasta una forma
ictérica grave llamada enfermedad de Weil o formas pulmonares
con elevada mortalidad (267,

El control epidemiolégico es extremadamente dificil debido a
que las leptospiras persisten por periodos prolongados en los
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tubulos renales sin producir enfermedad en sus hospederos,
entre los que se incluyen bovinos, cerdos, ovinos, equinos y
caninos; y los animales salvajes representan un reservorio
importante para reinfectar continuamente a los animales
domésticos. Esta bacteria se multiplica en los rifiones de
animales portadores inaparentes, y se descarga con la orina,

que contamina los charcos, cursos de agua y suelos (129,

Las comunidades con deficiente saneamiento basico registran
altas tasas de morbilidad por enfermedades infecciosas y
parasitarias, aspecto que no escapa a la leptospirosis. En el
Peru se ha notificado casos de leptospirosis en 18 de las 24
regiones. Las comunidades del valle del rio Apurimac tienen
deficientes condiciones de saneamiento basico, donde el
diagnéstico de pacientes con fiebre se atribuye principalmente
a la malaria, tifoidea y hepatitis B, quedando muchos sin un
diagnostico de la causa de su enfermedad febril. En un estudio
previo en la zona para detectar la etiologia de pacientes con
sindrome febril ictérohemorragico agudo se detectaron casos
de leptospirosis ©).

En estudios previos en zonas endémicas peruanas, se ha
encontrado que la leptospirosis es una de las causas mas
frecuentes de sindrome febril luego de malaria, por ello, el
objetivo de este estudio es determinar la seroprevalencia y
factores asociados con la leptospirosis en pacientes febriles que
acuden al Hospital de Apoyo de San Francisco en Ayacucho.

MATERIALES Y METODOS
DISENO Y AREA DE ESTUDIO

Se realiz6 un estudio transversal desde abril del 2004 a
diciembre 2005 en el Hospital de Apoyo de San Francisco
ubicado en el distrito de Ayna, provincia de La Mar, departamento
de Ayacucho. Las comunidades que atiende este hospital se
encuentran a una altitud que varia desde 350 a 800 msnm, se
caracterizan por ausencia de servicios de saneamiento basico,
donde los residuos solidos y aguas servidas son arrojados
directamente al campo abierto y a los rios. Los pobladores que
habitan en las zonas periurbanas y las comunidades rurales no
cuentan con sistema de alcantarillado, ni letrinas sanitarias y
defecan en campo abierto.

POBLACION Y MUESTRA

La poblacién estuvo constituida por los pacientes febriles que
acudieron a la consulta médica del Hospital de Apoyo San
Francisco y fueron identificados y derivados al consultorio de
medicina como paciente febril con causa desconocida, que
incluian pruebas negativas para malaria (gota gruesa), tifoidea
(aglutinaciones febriles) y hepatitis B (HBc IgM). Fueron
incluidos aquellos pacientes mayores de un afio que tenian un
tiempo de residencia mayor a siete dias en alguna comunidad
del valle del rio Apurimac y accedieron voluntariamente a
participar del estudio luego de que fueron informados.

Para el célculo del tamafio muestral se considerd una poblacion
de 1383 (febriles atendidos durante el 2003 con pruebas
negativas a malaria, tifoidea y hepatitis en el mismo hospital)
personas, una frecuencia esperada de 20% de casos, un nivel
de confianza del 95% y un error de 5%, el tamafio de muestra

necesario fue de 209 febriles obtenido con el programa Epilnfo
v.6.0. Los pacientes fueron seleccionados en algunos dias de
la semana segun se procedié en estudio similares (1011,

PROCEDIMIENTOS

En cada febril identificado se aplicé una encuesta estructurada
que contempla los datos generales de los participantes,
antecedentes epidemiolégicos y familiares, factores asociados y
aspectos clinicos de la enfermedad ('9). Para ello se capacitaron
alos trabajadores asistenciales del Hospital (bidlogo, enfermera,
médico y técnicos de enfermeria). En caso de menores de edad
el familiar acompafnante ayudé a responder las preguntas,
mientras los mayores de edad respondieron directamente a las
preguntas del encuestador.

La toma de muestra sanguinea se realiz6 en el Laboratorio del
Hospital de Apoyo San Francisco en el que se separo el suero
sanguineo para su remision al Laboratorio Regional de Ayacu-
cho, para realizar la prueba de ELISA IgM y de microaglutina-
cién (MAT) siguiendo los procedimientos estandar ('2). Todas
las muestras fueron enviadas al Laboratorio de Leptospiras del
Instituto Nacional de Salud en Lima, para corroborar los diag-
noésticos e identificar los serovares de Leptospira. Se consideré
como paciente con resultado positivo a leptospira cuando tuvo
MAT una dilucién mayor o igual de 1/100.

ASPECTOS ETICOS

El protocolo fue revisado y aprobado por el Comité de Etica de
la Facultad de Medicina de la Universidad Nacional Mayor de
San Marcos (Lima, Peru). Los participantes fueron informados
de los objetivos, beneficios e incomodidades en la investigacion
y firmaron el consentimiento informado; en el caso de menores
de edad, ademas de la firma del consentimiento por parte del
tutor responsable, en los menores de 8 a 18 afos se aplicé adi-
cionalmente el asentimiento informado a ellos. Los resultados
del diagnéstico de laboratorio fueron entregados directamente
a los participantes por el responsable designado en el Hospital
de San Francisco en forma confidencial.

ANALISIS DE DATOS

Previo control de calidad, los datos fueron ingresados en una
base de datos en el programa estadistico SPSS v.13, se usé
chi2 para verificar la asociacion entre la positividad serolégica
a leptospirosis y las variables categéricas, se uso t de student
para la edad, se calculd el OR con su respectivo intervalo
de confianza. Las variables que estuvieron asociadas fueron
incluidas a un modelo de regresién logistica multiple usando
la técnica de backward stepwise para seleccionar el mejor
modelo. Se consideré un p<0,05 como significativo.

RESULTADOS

Se incluyeron 209 pacientes febriles, 47,9% fueron varones, la
edad media fue de 32,7 + 14,5 (rango 1-80) afios, la mayoria
(80%) eran del distrito de Ayna, 33% eran agricultores y 22%
amas de casa (Tabla 1). Se encontré una seroprevalencia de
anticuerpos contra leptospira de 30,6% (IC95%: 24,1-37,1%),
sin diferencias por edad (p>0,05; t student), sexo, ocupacion o
lugar de procedencia (p<0,05; chi?).
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Tabla 1. Distribucion de infeccion por leptospirosis segun distrito,
grupos de edad, sexo y ocupacién en pacientes febriles atendi-
dos en el Hospital de Apoyo San Francisco, Ayacucho 2005.

Resultado
Total N . Positividad
(n = 209) Negativo Positivo (%)
(n=145) (n=64)
Distritos
Ayna 168 115 53 (31,5)
Santa Rosa 8 4 4 (50,0)
Kimbiri 14 12 2 (14,3)
Llochegua 2 1 1 (50,0)
Pichari 1 0 1 (100,0)
Rio Tambo 8 2 1 (33,3)
San Martin de Pangoa 1 0 1 (100,0)
Sivia 6 5 1 (16,7)
Anco 1 1 0 (0,0)
San Miguel 5 5 0 (0,0)
Grupos de edad*
01-09 8 6 2 (25,0)
10-19 24 16 8 (33,3)
20-29 69 45 24 (34,8)
30-39 54 37 17 (31,5)
40-49 25 17 8 (32,0)
50 a mas 29 24 5 (17,2)
Sexo
Masculino 100 71 29 (29,0)
Femenino 109 74 35 (32,1)
Ocupacion
Agricultor 69 46 23 (33,3)
Ama de casa 46 28 18 (39,1)
Personal de salud 33 23 10 (30,3)
Estudiante 34 25 9 (26,5)
Otros profesionales 9 6 3 (33,3)
Comerciante 17 16 1 (5,9)
Pre-escolar 1 1 0 (0,0)

(*) Los casos de leptospirosis se registraron en personas entre las
edades de 5 a 80 afios.

Tabla 2. Signos y sintomas mas frecuentes que presentaron
los febriles con diagnostico positivo a leptospirosis. Ayacucho,
diciembre 2005.

Signos y sintomas N (%)
Dolor de cabeza 58 (90,6)
Nauseas 31 (48,4)
Dolor muscular 29 (45,3)
Mareos 26 (40,6)
Escalofrios 24 (37.,5)
Dolor abdominal 19 (29,7)
Dolor articular 15 (23,4)
Dolor de cuerpo 14 (21,9)
Falta de apetito 13 (20,3)
Dolor de piernas 12 (18,8)
Dolor de garganta 9 (14,1)
Estrefiimiento 8 (12,5)
Vémitos 7 (10,9)
Dolor de pecho 5 (7,8)
Dificultad respiratoria 3 (4,7)
Ictericia, coluria 3 (4,7)
Hemoptisis 1 (1,6)

El dolor de cabeza, nauseas, dolor muscular, mareos y esca-
lofrios fueron los sintomas mas frecuentes entre los pacientes
con serologia positiva a leptospirosis, algunas casos presenta-
ron dificultad respiratoria, ictericia o hemoptisis (Tabla 2).

Se aislaron 15 serovares de leptospira, siendo los mas frecuen-
tes icterohaemorrhagiae, djasiman, varillal y panama; ademas
se identificaron cinco serovares que no habian sido previamen-
te notificados en Ayacucho ® como Autumnalis, Wolffi, Taras-
sovi, Patoc y Hardjo. En 67,2% (43/64) casos se identifico mas
de un serovar y en uno se determind cuatro serovares de lep-
tospira (Tabla 3).

En el analisis bivariado se identificd que lavar ropa en el rio,
defecar en campo abierto, bafiarse en el rio, uso de sandalias
para las actividades diarias y la presencia de ratas en las
viviendas estuvieron asociados con la presencia de anticuerpos
contra leptospiras en pacientes febriles (Tabla 4).

Tabla 3. Serovares de leptospira determinados por la prueba MAT en febriles diagnosticados en el Hospital de Apoyo San Francisco,

Ayacucho 2005.

Titulos de anticuerpos Total Reporte previo
Serovares ®)
1/100  1/200  1/400 1/1600 n (%) en Ayacucho

Icterohaemorrhagiae 13 3 5 - 22 (34,4) Si
Djasiman 4 5 3 - 14 (21,9) Si
Varillal 6 3 1 - 12 (18,8) Si
Panama 3 2 2 1 8 (12,5) Si
Bratislava 3 1 1 - 5 (7,8) Si
Bataviae 5 - - - 5 (7,8) Si
Autumnalis 1 2 - - 4 (6,3) No
Cynopteri 2 1 - - 3 4,7) Si
Wolffi - 2 - - 2 (3,1) No
Tarassovi 1 - - 1 2 3,1) No
Pyrogenes - 1 1 - 2 (3,1) Si
Patoc - - - 1 1 (1,6) No
Hardjo 1 - - - 1 (1,6) No
Gripphotyphosa 1 - - - 1 (1,6) Si
Canicola - - 1 - 1 (1,6) Si
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Tabla 4. Factores asociados con la presencia de anticuerpos
contra leptospiras en pacientes febriles atendidos en el Hospital
de Apoyo San Francisco, Ayacucho 2005.

Factores de riesgo OR (IC 95) P
Lavado de ropa en el riot 3,1 (1,6-5,7) <0,001
Defecar en campo abierto 2,7 (1,5-4,9) <0,001
Bafarse en el rio o riachuelo 2,5 (1,3-4,5) 0,003
Uso de sandaliast 2,5 (1,2-4,9) 0,009
Presencia de ratas en viviendas*t 2,2 (1,1-4,2) 0,026
Ama de casa 1,6 (0,8-3,2) 0,158
Agricultor 1,2 (0,7-2,2) 0,551
Mujer 1,2 0,6 -2,1) 0,626
Profesional de la salud 1,0 (0,4-2,2) 0,965
Beber agua potable 0,8 (0,4 -1,6) 0,516

* Se considero positiva cuando manifestaron la presencia de heces de
roedores en la casa.
1 Variable significativa en el analisis multivariado (p<0,001).

En el analisis multivariado se encontré que lavar la ropa en
el rio (ORa: 2,7; 1IC95% 1,4-5,2), la presencia de ratas en la
vivienda (ORa: 2,2; I1C95%: 1,1-4,5) y el uso de sandalias
para las actividades diarias (ORa: 2,2; 1C95%: 1,1-4,5) son
factores de riesgo para la positividad de anticuerpos contra
leptospira en pacientes febriles independientemente de los
otros factores.

DISCUSION

Se encontré una seroprevalencia de leptospirosis de 30,6%,
la cual es mayor a la encontrada en estudios similares
con pacientes febriles realizados en Huaraz ('®, Piura (19,
Yurimaguas (19 y Jaén ™), por lo que leptospirosis es un
diagnostico diferencial de gran importancia en los pacientes
febriles que acuden al Hospital de San Francisco en Ayacucho
(Figura 1).

Entre los factores que pueden explicar porque hay una mayor
frecuencia de casos de leptospirosis en esta zona, pueden
mencionarse el deficiente saneamiento basico, eliminacién de
aguas residuales directamente a las aguas del rio Apurimac,
ausenciade letrinas sanitarias, tanto en los sectores periurbanos
y comunidades de este distrito como en todo el valle del rio
Apurimac y Ene; asi como las condiciones climaticas tropical
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Figura 1. Prevalencia de anticuerpos contra leptospira en
estudios de pacientes febriles en Peru.

con temperaturas entre 23 y 29 °C vy fuertes precipitaciones,
que pueden condicionar un mejor ecosistema para el desarrollo
de leptospiras, como se ha observado en Iquitos ')

La distribucion de los casos es similar a estudios previos, donde
hay una mayor concentracion en la poblacién econdmicamente
activa (20-40 afios), es frecuente en agricultores (1>'") y en amas
de casa como se demostré en un estudio realizado en poblacion
con antecedente de fiebre en los Ultimos tres meses a la toma
de muestras en la provincia de Manu, Madre de Dios (®).

Respecto a la sintomatologia, es variada menos de la mitad
tuvo dolores musculares y sélo 18% presento el clasico dolor
en pantorrillas ?, que son menores a otras series donde refie-
ren hasta un 38% de casos con esta mialgia caracteristica ®.
Por otro lado, 3/64 pacientes presentaron dificultad respiratoria
compatible con otras series que muestran la presencia de com-
plicaciones pulmonares en pacientes con leptospirosis 719,

Se encontré asociacion con la presencia de roedores (ratas)
en las viviendas, hallazgo que ha sido ampliamente notificado
por otros estudios %2, ya que los roedores son uno de los

principales reservorios de leptospiras (!-2).

En la zona de estudio es frecuente observar el uso de sandalias
o caminar descalzos, sobre todo mujeres, esto permite que al
entrar en contacto con los suelos o agua contaminada favorezca
la posibilidad de infecciéon por el patégeno, situacién que fue
corroborada en el estudio y ha sido observada en algunas
investigaciones en las islas Seychelles ?? y en Trinidad y
Tobago .

El lavar la ropa en el rio permite una mayor exposicion a aguas
contaminadas con orina de animales con leptospira, este factor
de riesgo ha sido corroborado como tal en estudios en Nicaragua
2% situacién que seria similar al riesgo hallado por otros estudios
cuando examinan el bafiarse en el rio o acequia (1%19).

Una de las limitaciones del estudio, es que no se realizé una
segunda muestra para evaluar la seroconversién o aumento de
anticuerpos para un diagndstico mas preciso de la enfermedad,
o el realizar pruebas que tienen una mayor sensibilidad en
momentos agudos de la infeccion ),

En conclusion, la leptospirosis es una importante causa de
sindrome febril en Ayacucho, relacionada con factores de
saneamiento e higiene que son plausibles de intervenciones.
Es necesario continuar con estudios de vigilancia de febriles
en otras zonas del pais que permitan conocer su etiologia y
la magnitud del problema que representa la leptospirosis en
el Peru.
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