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Resumen

Se disefi6 un estudio de cohorte, evaluando IBR, DBV, Neosporosis y leptospirosis, en la
Provincia de Ubaté — Cundinamarca. Se hizo un seguimiento de la prevalencia y dinamica
a nivel de hato detectando anticuerpos en leche de tanque. Se tomaron muestras por finca
trimestralmente entre 2016 y 2017. La informacién de manejo y salud reproductiva de 365
pequefios productores, se tomé cada 45 dias. Estos datos y los resultados de las pruebas
se analizaron por regresion logistica binaria para establecer factores de riesgo (p<0.05).
Ademas, se realizé un andlisis espacial de riesgo por ubicacion y la presencia de clusters.
Se encontré una prevalencia para IBR, DVB, neosporosis y leptospirosis del 27.9%,79.7%,
90.6% y 43.5% respectivamente. La Tasa de Incidencia (100 hatos/ mes), por trimestre,
fue 2.3,2y 2.2 paraIBR; 11.2, 7.7 y 14.8 para DVB; 14.4, 14.0 y 20.4 para neosporosis y
0.8, 2.0y 3.0 para leptospirosis. Los factores de riesgo asociados a IBR fueron el uso de
inseminacion artificial, la presencia de endometritis; para DVB se encontr6 como
proteccion, hatos no expuestos a Pl. Para N.caninum se encontr6 como factor de
proteccion, la venta de animales y de riesgo, la presencia de trastornos reproductivos al
igual que para L. hardjo . Hatos con mas de 6 o 7 hembras fue un factor de riesgo comun
para IBR, DVBy L. hardjo. En el analisis espacial, los municipios con mayor riesgo
(P<0.05) a presentar enfermedad, fueron Carmen de Carupa para DVB (RR:3.09),
neosporosis (RR:3.09) y leptospirosis (RR:3.49) y Sutatausa para IBR (RR:5.14) y DVB
(RR: 3.45). Se concluye que la muestra de leche es (til para evaluar la exposicion,
dinamica y establecimiento de factores de riesgo asociados a diversas enfermedades en

una poblacion

Palabras clave: DVB, IBR, N. caninum, L. hardjo, exposicién, factores de riesgo,

prevalencia.
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Abstract

A cohort study was designed to evaluate antibodies dynamics for IBR, BVDV, Neosporosis
and leptospirosis, in the Province of Ubaté, Cundinamarca in bulk tank milk. The
prevalence and dynamics at the herd level were monitored quarterly between 2016 and
2017. Management information and reproductive health of 365 small producers was taken
every 45 days. These data and the results of the tests were analyzed by binary logistic
regression (p<0.05) to establish risk factors. In addition, a spatial risk analysis was
performed by location and the presence of clusters was detected. Prevalence for IBR,
BVDV, neosporosis and leptospirosis was 27.9%, 79.7%, 90.6% and 43.5% respectively.
Incidence rate for every 100 herds / month, per quarter, was 2.3, 2.0, and 2.2 for IBR; 11.2,
7.7 and 14.8 for BVDV; 14.4, 14.0 and 20.4 for neosporosis and 0.8, 2.0 and 3.0 for
leptospirosis. Risk factors associated with IBR were the use of artificial insemination and
the presence of endometritis. For BVDV herds not exposed to Pl was found as a protective
factor. For Neosporosis, the sale of animals was considered a protective factor and
reproductive disorders was a risk factor as well as for L. harjo. Herds with more than 6 or
7 females was a common risk factor for IBR, BVDV and L. harjo. In the spatial analysis, the
municipalities with the highest risk were Carmen de Carupa for BVDV (RR: 3.09),
neosporosis (RR: 3.09) and leptospirosis (RR: 3.49) and Sutatausa for IBR (RR: 5.14) and
BVDV (RR: 3.45). It is concluded that the milk sample is useful to evaluate the exposure,
dynamics and establishment of risk factors associated with various diseases in a

population.

Keywords: BVDV, IBR, N. caninum, L. hardjo, exposure, risk factors, prevalence
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Introduccioén

En Colombia se han desarrollado escasos estudios de dinamica de enfermedades a nivel
poblacional. Los departamentos de Cordoba, Caquetd, Santander y Pasto, son los lugares
gue mayores estudios epidemiol6gicos presentan. Una de las mayores limitaciones, esta
en la falta de informacién, debido a que no se realizan reportes o en muchos casos el
namero de muestras es insuficiente para representar una poblacion. Por estas razones no
se conoce la situacion epidemioldgica real de las enfermedades que afectan en general a
los bovinos y en este caso particular las enfermedades que afectan la reproduccion, siendo
la muestra de leche, una opcién ideal para el diagnéstico poblacional en nuestro
pais(Motta, Clavijo, Garcia, & Abeledo, 2014; Motta et al., 2012, 2013; Oviedo, Betancur,
Mestra, & Gonzalez, 2007; Quevedo, Benavides, Cardenas, & Herrera, 2011; A. Vargas,

Vargas, Vasquez, Gongora, & Mogollén-waltero, 2018)

Desde mediados de 1980 los paises europeos han utilizado las muestras de leche de
tanque como alternativa a los muestreos seroldgicos, para evaluar el nivel de anticuerpos
de los hatos lecheros como una forma de llevar a cabo vigilancia epidemiologica y medicién
de respuesta a programas de erradicacion de enfermedades. No obstante, el principal
atractivo tanto para productores como para médicos veterinarios, se debe a que esta
muestra trae la gran posibilidad de determinar el estado de anticuerpos de un grupo de

animales con una Unica toma (Pritchard, 2001, 2006).

La mayoria de diagnésticos con leche de tanque utilizan la prueba de ELISA indirecto, el
cual es un método rapido y econdémico para el diagnéstico en un hato de una amplia gama
de enfermedades como DVB, IBR, leucosis, tuberculosis, leptospirosis, salmonelosis,

neosporosis, ostertagiosis, entre otras (Pritchard, 2006).

Hay muchos factores que afectan los titulos de anticuerpos especificos al agente en una

muestra de leche de tanque. Es importante tener en cuenta que las muestras de leche en
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tanque representan Unicamente los animales lactando; también se debe considerar el
namero de animales en ordefio, la seropositividad de cada uno de los animales lactantes,
el estadio de la infeccidén en el hato, la etapa de la lactancia, la produccién de leche y la

enfermedad que se evalla (Pritchard, 2006).

La respuesta inmune a infecciones se puede medir en leche, asi como en suero; los
anticuerpos aparecen primero en suero Yy la concentracibn de anticuerpos es
aproximadamente 30 veces mayor en suero que en la leche; la inmunoglobulina
predominante en la leche es lalgG1 que es transportada a través de los alveolos mamarios
(Gapper, Copestake, Otter, & Indyk, 2007).

Con las mediciones de anticuerpos en leche en tanque se busca obtener informacién
oportuna sobre el estado de exposicion a un agente, dando un panorama amplio para un
programa de vigilancia en salud de hato. La supervision periddica, puede mostrar las
tendencias y variaciones de los niveles de anticuerpos especificos; ademas puede ser una

herramienta Util para medir incidencia o prevalencia (Chanlun et al. 2006).

El diagnéstico de anticuerpos en leche de tanque se puede utilizar ya sea cualitativamente,
para detectar la presencia 0 ausencia de un patdégeno en particular o también
cuantitativamente para estimar la proporcién de vacas seropositivas en un hato. Se debe
tener en cuenta que un resultado positivo en muestras de leche no necesariamente se
deba a una infeccién reciente, ya que en infecciones virales (DVB o IBR), los anticuerpos
pueden persistir durante toda la vida del animal o también puede ser reflejo de vacunacién
reciente. Es importante remarcar que, desde el punto de vista poblacional, los resultados
de leche en tanque son el reflejo aproximado del nivel de anticuerpos dentro de todo un
hato, por eso siempre es aconsejable presentar una nueva muestra o un muestreo repetido
antes de tomar una decision, y siempre se debe comparar los resultados del test con el
histérico de enfermedad dentro de la finca y los factores de riesgo. Ademas para fines de
monitoreo o control, en especial en lugares libres de infeccién, se deben analizar
muestreos por lo menos cada 3 meses dependiendo de las circunstancias individuales de

cada lugar, que permitirdn estar seguros del estado inmune del hato y conocer si las
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practicas de salud de hato implementadas estan surtiendo el efecto deseado (Pritchard,
2001).

En Colombia el sector lechero, es muy importante, produce aproximadamente 7.000
millones de litros de leche por afio, representando el 2,3% del producto interno bruto,
teniendo un consumo de 145/litros por persona al afio, generando mas de 700.000
empleos directos. Los departamentos de mayor produccién son Antioquia, Boyacd y
Cundinamarca, teniendo un registro de 395.215 unidades o fincas productoras de leche y
de estas, solo el 20% tiene mas de 15 animales en produccion. Evidenciando que la
produccion de leche en Colombia esta dada principalmente por pequefios y medianos
productores. La Provincia de Ubaté, ubicada en el departamento de Cundinamarca aporta
el 17.8% de la produccion de leche y el 33.1% es producida por lecherias tradicionales. La
Provincia de Ubaté vy los pequefios productores de leche se convierten en puntos de
interés para conocer el estatus sanitario de la exposicion a diferentes enfermedades

bovinas que afecta la productividad del sector lacteo en Colombia

El objetivo de este proyecto fue evaluar la prevalencia, dinamica, analisis espacial y
factores de riesgo asociados a la presentacion de enfermedades que afectan la
reproduccién en la Provincia de Ubaté - Cundinamarca, usando muestras de leche,
demostrando, como se expuso anteriormente, que esta muestra puede ser una alternativa
ideal en nuestro pais, para establecer un diagnéstico que involucre la mayor cantidad de
la poblacion, ademas de ser el primer estudio en Colombia usando muestras de leche para

el diagndstico de anticuerpos .
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1.Capitulo

Descripcion y epidemiologia del uso de
muestras de leche para el diagnostico de
anticuerpos de DVB, IBR, Leptospirosis y
Neosporosis

Se han realizado diferentes estudios a nivel mundial, en los cuales se ha usado la muestra
de leche para establecer la prevalencia y dinamica de enfermedades reproductivas como
DVB, HVB-1, N. caninum y L. hardjo, entre otras. Los estudios reportan prevalencia para
paises que se encuentran o no en programas de erradicacién, asi como la determinacion
de puntos de corte que permiten establecer los niveles de posible infeccién o exposicién y

la dinAmica de anticuerpos en el tiempo.

1.1 Diarrea Viral Bovina (DVB)

Es un virus de distribucion mundial, del género Pestivirus, familia Flaviviridae, con dos
genotipos (1 y 2), y dos biotipos (citopatico y no citopatico); la mayor presentacion es de
origen subclinico causando signos leves o inespecificos. La infeccion transplacentaria
puede conducir a aborto, defectos teratogénicos o0 nacimiento de animales
inmunotolerantes denominados persistentemente infectados (PI). Estos animales eliminan
gran cantidad de antigenos contribuyendo al mantenimiento de la infeccion en los hatos y

por lo tanto, son el objetivo principal de control de esta enfermedad ( Lanyon et al. 2014).
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A continuacion se citan estudios en los que se us6 la muestra de leche para el diagnéstico
de prevalencia de una poblacion y la clasificacion de los hatos segun el nivel de exposicién,
para establecer programas de erradicacion o conocimiento de la situacién de la poblacién
frente a DVB, teniendo como punto central la deteccion y eliminacion de animales PI.
Suecia fue el primer pais en implementar un plan de erradicacion y control voluntario de
DVB siendo el pais modelo para muchos otros paises europeos. Inicié con una
seroprevalencia de 46% en 1993, y realizando los respectivos muestreos, medidas de
eliminacion y control, lleg6 a declarar el 92,5% de los hatos libres de DVB para el 2001. El
programa se apoy0 en muestreos semestrales de leche en tanque donde se observo el
comportamiento de los hatos de 1993 a 2001 (Figural-1). Se logré mostrar los cambios en
los hatos que pasaron de tener una alta prevalencia a hatos negativos o en menor nivel,
gue variaron en el tiempo debido a la intervencién del programa de erradicacion (Greiser-
Wilke et al. 2003).

Figura 1-1 Programa de erradicacion de DVB en Suecia. Resultados en leche de tanque
usando un ELISA indirecto entre 1993 y 2001. Los hatos se categorizaron en tres niveles:
en negro, los hatos con la posible presencia de PI; en gris oscuro, hatos con prevalencia
moderada de seropositivos y gris claro los hatos con prevalencia leve y en blanco se
encuentran los hatos considerados libres de PIl. Modificado de Greiser-Wilke et al. (2003).
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Suecia desarrollé una clasificacion de los hatos que ha sido usada ampliamente por otros

paises tanto de Europa como de América, basada en los niveles de anticuerpos detectados
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en leche de tanque ( I. Greiser-Wilke et al. 2003). Segun el modelo sueco se establecid
una relacion entre los niveles de anticuerpos dados por los niveles de densidad 6ptica (DO)
y la prevalencia de vacas expuestas al virus. De acuerdo con estos resultados los hatos

clasificaron en 4 opciones (Tabla 1-1).

Tabla 1-1 Clasificacion de los hatos segun los valores de Densidad Optica usado en
Suecia para lograr establecer un nivel de prevalencia y posible presencia de animales
Pl.Modificado de Greiser-Wilke et al.(2003).

Clasificacion del hato Valores DO Descripcion
0 <0.04 No hay contacto con PI
1 0.05-0.249 No hay contacto reciente
con PI
2 0.25-0-549 Moderada prevalencia de

animales seropositivos

3 = 0.56 Hato con presencia de PI

Paises como Perd, Irdn, Escocia y Brasil han utilizado el anterior modelo (Tabla 1-2).

Tabla 1-2 Prevalencia y clasificacion de los hatos segin los valores de Densidad Optica
en Perd, Iran, Escocia y Brasil, usando el modelo sueco, para establecer niveles de
prevalencia y posible presencia de animales Pl en los hatos nivel 3.

Pais afo # hatos Prevalencia 0 1 2 3

Peru 1998 60 96% 8% 20% 45% 27%
Iran 2006 38 93,98% 526% 21,05% 21,05% 52,63%
Escocia 2008 374 73% 12.7% 22.3% 44.5% 20.5%
Brasil 2009 300 43% 57% 22,3% 10.30% 10%

En el Valle de Mataro (Per() utilizaron el sistema sueco y ademas categorizaron los hatos
de acuerdo a su tamafio; se reporté una prevalencia al virus de DVB del 96%, hallando al
27% de los hatos en nivel 3; en este nivel se localizaron principalmente los hatos mas
grandes (> 30 vacas en ordefio), que presentaban mayor movilizacion y compra de

animales de remplazo (Rivera et al. 2002).

En Mashhad (Iran), la segunda provincia de mayor produccion lactea de este pais, se

evaluaron 38 hatos lecheros especializados con ganado raza Holstein, sin manejo de
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vacunacion contra DVB. Se encontrd una prevalencia del 93,98% con el 52,63% de los
hatos en nivel 3 y de éstos, el 78% presentaron una DO >0.80, sugiriendo la presencia de

animales persistentemente infectados (Garoussi et al. 2008).

En Escocia se encontré una prevalencia del 73% en 374 hatos muestreados y el 20.5%
estuvieron categorizados en nivel tres. Los factores de riesgo asociados a los altos niveles
de anticuerpos fueron vacunacion, la sospecha de animales positivos a DVB dentro del
hato, la presencia de vacas prefiadas con un posible Pl y hatos de mayor tamafio. Este
estudio permiti6 iniciar un plan de erradicacion de DVB; en el 2011 empezaron a evaluar
todos los hatos y se eliminaron los animales seropositivos y los persistentemente
infectados. Para el 2012 comenzaron a usar las muestras de leche de tanque para
establecer una prevalencia y linea base, que les permitié evaluar si el plan de erradicacién
estaba funcionando y qué factores de riesgo estaban asociados a la presentacion de
anticuerpos en las fincas lecheras, demostrando la utilidad de la muestra de leche como
un sistema de diagnéstico y vigilancia epidemiolégica (Humphry et al. 2012).

En la region Rio Grande del Sur (Brasil), segunda zona de mayor produccién lechera del
pais, se realizd un estudio transversal para identificar los factores de riesgo en 300 hatos
lecheros. Se encontraron 129 hatos positivos a la prueba (43% prevalencia) y 10% de estos
hatos en nivel 3, siendo una de las menores prevalencias reportadas a nivel mundial. Los
autores atribuyen este resultado a que estos hatos tienen en promedio ocho vacas en
ordefio y a que la produccién se da en un sistema semi-intensivo con pasturas divididas
por cercas, teniendo menor probabilidad de recirculacién del virus que en sistemas
intensivos y estabulados. Ademas, los hatos que usaban inseminacion artificial tuvieron
2.82 veces mas probabilidad de ser positivos a DVB. Los autores sugieren que el virus
puede ingresar a las explotaciones a través de los técnicos o inseminadores por medio de
su ropa o implementos de trabajo ya que el semen utilizado en esta zona proviene de

centrales de inseminacion acreditadas (Almeida et al., 2013).
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1.1.1 Vacunacion

La vacunacion puede ser un factor de confusion para la interpretacion de pruebas
serolégicas, ya que puede haber interferencia entre los hatos infectados y los vacunados.
Inclusive, algunos paises escandinavos en plan de erradicacion han prohibido el uso de la
vacunacion (Greiser-Wilke et al., 2003). No obstante, la vacunacién es una herramienta de
apoyo para la bioseguridad que ha sido empleada en paises como Irlanda o Espafa,
presentando esta herramienta, un nuevo reto para la interpretacion de las pruebas de leche

en tanque.

En Somerset (Inglaterra) se inicié un plan piloto para la erradicacion de DVB, con 41 fincas.
De éstas, solo se logr6 obtener suficientes muestras para hacer seguimiento de 14 fincas.
Se tomaron muestras de sangre en cohorte de animales jévenes mayores de 9 meses,
para serologia individual y muestras de leche de tanque cada trimestre. En este programa
se utilizd una clasificacién diferente propuesta por Pritchard (2001) y se realiz6 una
categorizacién adicional de los hatos para evaluar el efecto de la vacunacion (Tabla 1-3):

e Categoria 1: Hatos vacunados, sin presencia de animales Pl

e Categoria 2: hatos no vacunados, sin presencia de Pl

e Categoria 3: Hatos vacunados con presencia de Pl

Tabla 1-3 Clasificacion de los hatos segun los valores de Densidad Optica tomado de P,
2001 donde se clasifican los hatos de negativo a alto, teniendo un porcentaje de probable
prevalencia para cada nivel.

Clasificacion Nivel de DO # hatos
prevalencia
Negativo <0 <0.1 77
Bajo 0 -5% 0.1-0.35 18
Medio 5% - 65% 0.35-0.7 169
Alto > 65% >0.7 61

En esta Ultima categoria todas las fincas, a excepcion de una, vacunaron con biologicos

con virus inactivado (Pregsure BVD® - Zoetis, y Bovilis BVD® - SD Animal Health). El
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analisis revel6 una diferencia significativa (p < 0.001), entre las categorias, concluyendo
gue los protocolos de vacunacion afectan los resultados de la muestra de leche en tanque.
Las fincas en la categoria 1 (Fincas vacunadas y sin PIl) muestran cambios anuales en el
radio de la densidad 6ptica (DO) de las muestras de leche (Figura 1-2) que coinciden con
los periodos de vacunacion en los meses 13, 25, 36. Un ejemplo de ello es la finca # 25

gue se encuentra representada con la linea morada y los periodos de la vacunacién en

circulos rojos.

Figura 1-2 Hatos categorial: Muestras en leche de tanque en 49 meses de hatos
vacunados sin la presencia de animales Pls. Muestra el aumento en la DO, que se
presenta en los meses 13, 25y 37, que se da después de la vacunacién. Tomado de Booth,
Cranwell, & Brownlie, (2013).

Category 1 (Vaccinating/No Pls)
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La categoria 2 (Fincas no vacunadas y sin Pl), fueron fincas que iniciaron en una categoria
media positiva y disminuyeron sus titulos gradualmente (Figura 1-3). Se toma de ejemplo
la finca 24 que inici6 con DO de 0,354 y en 44 meses disminuy6 a 0.01, categoria negativa.
Estos cambios a través del tiempo son debidos probablemente a descartes de animales
positivos o a la lenta disminucion de anticuerpos de forma individual, demostrando por otra
parte, que un hato libre de enfermedad necesita aproximadamente 3,5 afios para disminuir

la cantidad de anticuerpos y llegar a una categoria negativa.

Las fincas en categoria 3 (vacunadas y con PI), mantuvieron un nivel alto de anticuerpos

durante todo el estudio, debido a la exposicién de animales PI, que dispersan el virus en
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la finca, manteniendo los niveles de anticuerpos siempre altos por la infeccién de animales

gue eran sanos (Figura 1-4).

Figura 1-3 Hatos categoria 2: Muestras en leche de tanque en 49 meses de hatos que no
vacunan y sin animales Pl. Se observa la disminucién en la DO de los hatos por la
disminuciéon de anticuerpos de memoria al no tener contacto con animales infectados.
Tomado de Booth et al., (2013).
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Figura 1-4 Hatos categoria 3: Muestras en leche de tanque en 49 meses de hatos
vacunados y con animales Pl presentes. Se observa un nivel alto de DO, debido a la
presencia de anticuerpos vacunales y por la presencia de animales PI; algunos aumentos
se pueden relacionar con la entrada de animales infectados al ordefio cuando se tomé la
muestra de leche. Tomado de Booth et al. (2013).
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Para hatos con alta prevalencia de DVB, los autores recomiendan acompafiar la prueba
de leche, con pruebas seroldgicas de animales jévenes mayores a 9 meses y realizar

muestra de leche haciendo una cohorte de vacas de primer parto, para poder diagnosticar
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animales jovenes positivos y detectar hembras que estan ingresando a ordefio como
posibles PIl. De esta forma se puede detectar en qué grupo etareo se encuentran los

animales seropositivos, facilitando su control o eliminacion.

Los resultados de la pruebas siembre deben analizarse con precaucion, debido que se
puede confundir un hato con infeccién activa con un hato vacunado; por esta razén es
importante incluir siempre la historia sanitaria de cada hato antes de tomar una decision
(Booth et al., 2013; Pritchard, 2001).

La muestra de leche en tanque también es una prueba muy Util para el monitoreo de hatos
negativos, debido que al hacer muestreos periodicos (trimestralmente), sirve como alarma

al momento de indicar un cambio en los niveles de anticuerpos (Pritchard, 2001).

La muestra de leche debe acompafarse de otras pruebas, debido a que la leche en tanque
solo tiene en cuenta a los animales adultos lactantes con intervalo de 3 meses; para ellos,
se realizan muestreos individuales en sangre de animales entre 9 y 18 meses, evaluando
presencia de anticuerpos; si estos animales aln no han sido vacunados y presentan
seropositividad es por que posiblemente se han infectado por un animal PI (Greiser-Wilke
et al., 2003).

1.1.2 Identificacion de animales Persistentemente infectados

El diagnostico de animales PI, es un punto algido para el control de la DVB, debido a que
estos animales, tienen la particularidad que excretan grandes cantidades de particulas
virales, siendo un foco de infeccion y perpetuacion de la enfermedad dentro del hato, es
por ello que su diagnostico para su consecuente eliminacién, es un punto de interés, por
ello, actualmente la prueba de ELISA en tanque se estd acompafiando de la prueba PCR,
gue detecta el ARN del virus; de esta forma se puede confirmar la presencia de animales
Pl en los animales de ordefio y diferenciar la presencia de anticuerpos vacunales o de

memoria de una infeccion activa (Booth & Brownlie, 2016; Pritchard, 2001, 2006).
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En Inglaterra y Gales, en el programa de erradicacion durante el 2006 y 2007, se
seleccionaron 26 hatos (23 de produccion de leche y 3 carne); se tomé muestras de leche
de tanque para diagnéstico por ELISA y PCR y muestras individuales de sangre de al
menos 10 animales entre los 9 y 18 meses para la deteccidén de anticuerpos por ELISA. Al
usar estas muestras se puede tener diferentes interpretaciones:

e Muestra en tanque ELISA negativa y muestra en tanque PCR negativo: hato
probablemente negativo; se debe hacer un muestreo individual de animales
jovenes para confirmar.

o Muestra en tanque ELISA positiva y muestra en tanque PCR negativo: anticuerpos
de memoria presentes o0 vacunacion.

e Muestra en tanque ELISA positiva y muestra en tanque PCR positiva: hatos con
una infeccidon activa; se debe hacer muestreo de todos los animales de forma
individual o por cohortes en leche para la deteccién de animales Pl (Booth &
Brownlie, 2016; Pritchard, 2001).

1.2 Rinotraqueitis Viral Bovina

La Rinotraqueitis Infecciosa Bovina (IBR) es ocasionada por Herpesvirus bovino tipo 1
(HVB-1) involucrado también con Vulvovaginitis y Balanopostitis Pustular Infecciosa. Es
causal de aborto asi como de enfermedades respiratorias, neuroldgicas y sistémicas en el

ganado; el virus es endémico en todo el mundo (Ackermann & Engels, 2006).

El gran problema con el manejo de esta enfermedad se debe a que el virus establece
latencia de por vida y puede ser reactivado cuando el huésped esta ante situaciones de
estrés. Por esta razon, muchos paises han tomado la opcion de vacunar, ya que se
disminuye la presentacion de los signos y la propagacion de esta enfermedad ante la
dificultad de eliminar los animales positivos. Debido a que las pruebas diagnoésticas, no
distinguen entre los anticuerpos vacunales de los producidos por la infeccion, el uso de
leche en tanque en HVB-1 no ha tenido el mismo impacto como en DVB (Raaperi et al.
2014).



38 Introduccién

La cantidad de animales dentro de un hato, puede ser determinante para la presentacion
de enfermedades de contacto como es el caso de IBR (HVB-1); a continuacion se

presentan estudios para establecer si se presenta 0 no una influencia de este factor.

En el mismo estudio realizado para DVB en Peru, se encontrdé una prevalencia del 51%
para HVB-1, usando una prueba de ELISA indirecto en leche. Se encontrd una asociacion
inversa, entre los niveles de DO y el tamafio de la finca , siendo mayor en hatos pequefios
(Figura 1- 5); probablemente se debe a que la presencia de un animal seroreactivo
presenta un nivel de dilucion menor en hatos pequefios (Rivera et al. 2002).

Figura 1-5 Relacion entre el nivel de DO de IBR y el tamafio del hato. Se encuentra mayor
DO en hatos de menor tamafio, debido probablemente a que son hatos donde hay una
menor dilucion de la muestra de leche. Tomado de Rivera et al.(2002).
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En fincas de gran tamafio, el nUmero de vacas en ordefio es un factor importante debido a
gue la leche de tanque soélo se registra como "positiva" cuando un minimo de 10 a 15% de
los animales en un hato son positivos. Segun la Comision Europea, para determinar el
estado libre de un hato lechero se requieren tres muestras de leche de tanque, tomados
en intervalos de al menos tres meses, con una dilucion méaxima de 50 vacas en ordefio y

gue su resultado siempre sea negativo ( Raaperi et al. 2014).

En Irlanda, se realiz6 un estudio para establecer asociaciones entre la produccion de leche,
el rendimiento reproductivo, la mortalidad embrionaria y la presencia de anticuerpos en

muestras de leche de tanque de 305 hatos. La produccién de leche menor a 250,9 Lts/ afio
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en vacas multiparas (P=0,042), leche con menos densidad de grasa de 11 Kg/vaca por
afio (P=0.033) y el aumento en CCS (conteo de células somaticas) en vacas de primer
parto del 12,9% (0,055), estuvo asociada con la presencia de anticuerpos en las muestras
de leche en tanque. Estos resultados sugieren que el IBR afecta la calidad de la leche, ya
gue se ha demostrado que el virus se replica en la ubre causando necrosis del epitelio
alveolar e infiltraciébn de polimorfonucleares y mononucleares produciendo mastitis y
consecuente reduccion en la produccion y en la calidad de la leche (Corner, Greig, & Hill,
1967; Murphy & Hanson, 1965; Sayers, 2017; Wellenberg, Van Der Poel, & Van Oirschot,
2002).

El uso de vacunas con marcadores en las que se elimina la glicoproteina (gE) que esta
presente en la envoltura del virus, puede facilitar la diferenciacién de animales vacunados
y no vacunados. Los animales infectados mostraran anticuerpos antigg, mientras que los
inmunizados seran negativos. En Holanda se realiz6 un estudio evaluando la eficiencia de
la muestra de leche frente a la muestra de suero para el diagnéstico de animales
inmunizados con esta vacuna modificada; se tomaron muestras de leche y sangre de
cuatro hatos certificados libres de HVB-1 (n= 5155 vacas), cuatro hatos con infeccién
histérica a HVB-1 (n=5203 vacas) y cuatro hatos que tuvieron brotes de HVB-1 y se
vacunaron en dos ocasiones con vacuna atenuada, gE negativa (n=5111). Se usé una
prueba ELISA de bloqueo y un ELISA indirecto para gE; esta Ultima prueba buscaba la
presencia de anticuerpos gE presentes en los sueros de animales infectados o vacunados
con biolégicos convencionales en los que no se ha hecho delecion de la glicoproteina gE.
Como prueba de referencia se realizé seroneutralizacién viral. Los resultados tanto en
leche como en sangre para las dos pruebas y la seronueutralizacion fueron negativos para

las muestras de hatos libres del virus.

En los hatos positivos sin vacunacion, se encontraron 45/56 animales positivos por el
ELISA de blogueo (Se 84,9% y Sp 100%) y 51/56 por el ELISA (Se 92,4% y Sp 98,7%)
indirecto en muestras de sangre (Wellenberg, Verstraten, Mars, & Oirschot, 1998). Al
comparar la leche con el suero, se encontré una positividad de 46/45 muestras positivas
(1 muestra de diferencia para la prueba en leche) para la prueba de bloqueo y 39/51 para
la prueba indirecta con una Se 98% y 68% para el ELISA de bloqueo y el indirecto

respectivamente.
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En los hatos que vacunaron, 111 fueron positivos a seroneutralizacion, que indica
exposicion al virus o a la vacunacion, debido a que esta prueba no puede diferenciar entre
anticuerpos por vacunacién o infeccion; mientras que la prueba ELISA, hace una
diferenciacion entre respuestas de exposicién o inmunizacién, debido a que las vacunas
contra HVB-1 no tienen la proteina viral gE, que es la detectada por esta prueba,
permitiendo diferenciar los hatos vacunados de los que presentan animales positivos. ;
debido a ello, se logr6 diagnosticar con el ELISA de bloqueo, 68 resultados seropositivos
y 64 fueron positivos en la leche; y con el ELISA indirecto, se hallaron 69 muestras
seropositivas y 59 positivas en leche, teniendo una Se 94% y 86% respectivamente para
cada prueba. Se concluye que la leche, a pesar de tener menor concentracion de
anticuerpos que el suero, aproximadamente 30 veces menor, se puede medir la diferencia
entre respuesta inmune a infecciosa, usando la prueba ELISA (Gapper et al. 2007); siendo
atil para el diagnéstico de HVB-1. Por el contrario la seroneutralizacion no hace un
diagnostico especifico en contra de la glicoproteina gE y no permite distinguir entre
animales vacunados con marcadores, de animales no vacunados (Wellenberg et al., 1998).

La muestra de leche es util para el diagnéstico de HVB-1, recomendando muestreos
repetidos en el tiempo con un intervalo de 3 meses una dilucion no mayor a 50 vacas en
ordefio; ademas para evitar la interferencia de la vacunacion en el diagnéstico, se han
creado biolégicos con marcadores y pruebas adaptadas a éstos, que han facilitado el
diagnostico de la enfermedad y su control.

1.3 Neosporosis

El parasito protozoario Neospora caninum es una causa importante de aborto en el ganado
vacuno en todo el mundo, siendo el bovino un hospedero intermediario. La transmisién
esta dada por la contaminacion del alimento y agua de bebida con heces de carnivoros
infectados (hospedero final) y de forma congénita, que es una fuente importante en el
mantenimiento de la infeccién dentro de los hatos. Al consumir el alimento contaminado,

se liberan los esporozoitos, que penetran las células del a mucosa del intestino y en su
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citoplasma se convierte en taquizoito, fase en la que es capaz de migrar a otros tejidos,
como la placenta y el feto, multiplicandose, generando dafios a los tejidos. Las vacas
infectadas de cualquier edad gestacional pueden abortar siendo la etapa mas frecuente
entre 5 - 6 meses de gestacion. Se pueden presentar pérdidas gestacionales tempranas y
tardias, momificaciones, mortinatos, nacidos vivos con signos clinicos, o nacidos

clinicamente normales pero congénitamente infectados (Dubey & Schares, 2006).

A diferencia de otras enfermedades, no ha sido facil establecer una relacion directa entre
los niveles de densidad éptica y los niveles de prevalencia de neosporisis en un hato, o a
nivel individual, la cantidad de anticuerpos y su resultado en la prueba ELISA. Un ejemplo
es el estudio realizado por Chanlun et al. (2002), en el norte y noreste de Tailandia donde
se evaluaron 220 muestras de leche de tanque de 9 centros de acopio, en hatos pequefios
(10 a 20 vacas en ordefio). Encontraron una prevalencia del 46%, la cual vari6 de acuerdo
con la region muestreada. En el mismo estudio, se analizaron 11 hatos, comparando los
niveles de anticuerpos de las muestras de leche de tanque con los niveles de anticuerpos
en serologias individuales; sin embargo, no se pudo establecer una asociacién entre
absorbancia y seroplevalencia. Los autores atribuyen esta variacién no sélo a la proporcién
de vacas infectadas, sino también a los niveles de anticuerpos por individuo, la etapa de

lactancia y la produccion de leche.

Debido a que comercialmente no existe una prueba ELISA especifica para el diagndstico
de nesporosis en leche, se han usado pruebas ELISA para el diagndstico en suero,
tomando la muestra de leche y estableciendo un punto de corte adecuado para esta
muestra. En Alemania se tomaron 791 muestras individuales de leche y de suero de hatos
(n=13) clasificados con enfermedad epidémica (n=5) y endémica (n=3) de abortos
asociados a Neospora caninum y hatos con historia de abortos sin asociacion a Neospora
caninum (n=5). Ambas muestras fueron evaluadas con una prueba comercial (IDEXX®),
usando las instrucciones del fabricante para correr las muestras de suero; para leche se
uso la muestra sin diluir y dilucion de 1:2 y 1:3. Al evaluar la correlacién entre los resultados
en suero y leche, se logré establecer una relacion lineal. La dilucion que presenté mayor
correlacién fue 1:2 con R?= 0,74. Haciendo un andlisis ROC se logré establecer el punto
de corte en 0,261 con una Se y Sp del 90% (Figura 1-6). Se encontré un excelente acuerdo
entre los resultados de leche y suero con un Kappa de 0,8. Sin embargo, al comparar los

resultados de leche con los animales que abortaron se encontré un acuerdo moderado de
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0,551, probablemente debido a que en leche se encuentra una menor concentracién de
anticuerpos que en sangre (Schares et al., 2004).

Figura 1-6 Resultado de la curva ROC para determinar el punto de corte adecuado para el
kit ELISA HerdChek anti-neospora de IDEXX. Se establece con una dilucion de 1:2, el
punto de corte en 0,261 con una Se y Sp del 90%. Tomado de Schares et al., (2004).
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En Canadéa se realiz6 un muestreo en leche de aproximadamente 235 fincas, en tres

ocasiones diferentes entre el afio 2004 y 2005; se tomd como referencia la prevalencia
del 15% con punto de corte de 0.6 (Bartels, Van Maanen, Van Der Meulen, Dijkstra, &
Wouda, 2005). Se encontré una prevalencia de 6.4%, 10.1% y 10.2%, respectivamente
para cada muestreo. Evaluando la relacion entre el punto de corte (Tabla 1-4), que afirma
gue al 0.6 se encuentra una prevalencia del 15%, se realiz6 un cuarto muestreo en
septiembre de 2005, tomando muestras individuales de sangre de cada vaca que aport6 a
la muestra de leche de tanque de 11 hatos positivos. Diez de los 11 hatos se clasificaron
correctamente; los 5 primeros hatos que se observan en la tabla, estan por debajo del
punto de corte 0.6, y presentaron una prevalencia menor al 10%; mientras que los
siguientes hatos, presentaron prevalencias por encima del 15% y un punto de corte mayor;
el hato que se clasifico de forma errénea (hato 6) en uno de los anteriores muestreos
present6 un resultado sobre el punto de corte 0.6. Este error se debid probablemente, a
fallas en técnicas de laboratorio pero seguramente se corrige al hacer muestreos repetidos
(Wapenaar, Barkema, O’Handley, & Bartels, 2007).
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Tabla 1-4 Comparacion de los resultados de suero y leche de tanque de 11 hatos de un
ELISA para N. caninum. Se observa que todos los hatos con un punto de corte < 0.6,
presenta una prevalencia menor al 15% con excepcién del hato 6, debido probablemente
a error de laboratorio. Tomado de Wapenaar, Barkema, O’Handley, & Bartels, (2007).

ELISA en Leche de tanque: Radio ELISA sueros de vacas:
S/IP prevalencias
Hato Prevalencia # de Total #
May 04 May 05 Jun’05 Sept’05 vacas
(%) e de vacas
positivas
1 0.04 0.25 0.64 0.15 1.3 1 77
2 0.34 0.82 0.62 0.25 5.7 2 35
3 0.85 0.28 0.31 0.40 15 1 66
4 0.61 0.28 0.33 0.41 5.6 4 72
5 0.50 0.47 0.64 0.41 9.8 4 41
6 0.65 0.21 0.14 0.50 15.4 4 26
7 0.43 0.70 0.65 0.67 17.5 7 40
8 0.67 0.54 0.34 0.78 17.9 7 39
9 0.42 0.64 0.64 0.99 27.4 23 84
10 0.55 0.69 0.60 1.00 30.6 22 72
11 0.14 1.01 0.75 1.09 17.9 12 67

En otro estudio, se buscé establecer asociacién entre infeccién por N. caninum y el riesgo
de aborto, dias abiertos y la produccién de leche en Galicia (Espafia). Se evaluaron 38
hatos con prevalencias entre 0 a 69% por serologia, en los que se tomaron muestras
individuales y de leche en tanque; ademas se recolecté la informacién de inseminacion
artificial, seguimiento de la gestacion, partos, nacimientos y mortinatos. Se reporté una
prevalencia de 84,2% (32/38), y una correlaciéon positiva (R%:0,76 P <0,001) entre las
muestras de leche de tanque y las vacas seropositivas; esta correlacion aumenté a 0,84
(P <0,001) al comparar los resultados de leche de tanque con vacas con seropositividad
alta (> 70%). De esta forma, la prueba detect6 18/19 hatos con prevalencia mayor al 10%
y 5/13 hatos que tienen una prevalencia menor del 10%. Se encontr6 una posibilidad mayor
de presentar abortos en leche de vacas positivas (OR: 9.1 IC 95%: 5.2-15.8) y no se

encontré relacién con la etapa de lactancia.
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En otro grupo de ese mismo estudio, se evaluaron 387 hatos del programa de Mejora del
Hato Lechero. Se encontr6 una asociacion negativa entre prevalencia de Ac en leche y la
producciéon promedio del hato (P <0,001). Las fincas altamente positivas (prevalencia
mayor al 20%) presentaron 1,6 kg/ dia por vaca menos que los otros hatos (Gonzélez,
Astro, Carro, & Mezo, 2011).

A pesar de que comercialmente no existe una prueba ELISA para el diagnostico de
neosporosis en leche, se ha logrado establecer puntos de corte, que han permitido hacer
el diagndstico de la enfermedad, mostrando que es una prueba muy sensible, en especial
en lugares donde hay una prevalencia mayor al 15% y se ha logrado relacionar los
resultados en leche con factores de riesgo que favorecen o indican la presencia de la

enfermedad en una finca o en una region.

1.4 Leptospirosis

La leptospirosis es una enfermedad zoonética de gran importancia econémica debido a
gue su infeccion produce abortos y caida de la produccion lactea, ademas de ser una
enfermedad zoonética. Los bovinos son huéspedes de mantenimiento para la Leptospira
perteneciente al serotipo hardjo, de los cuales hay dos especies: Leptospira interrogans

serovar hardjo (prajitno) y Leptospira borgpetersenii serovar hardjo (bovis) (Levett, 2001).

En un estudio realizado en cuatro provincias de Irlanda (Tabla 1-5), se encontr6 una
prevalencia de anticuerpos contra Leptospira hardjo del 79% (273 hatos) en muestras de
leche de tanque. Se encontrd una relacién directa entre la probabilidad de ser seropositivo
y el tamafio del hato (P <0,01). Las categorias que contaban con mas de 30 bovinos,
presentaron un mayor nimero de hatos con un punto de corte por encima de 60% (PP 60),
entre el 79% al 90% presentaron este resultado, mostrando probablemente que los hatos
de mayor cantidad de animales, pueden tener una mayor prevalencia serolégica de
animales expuestos, posiblemente debido al hacinamiento que aumenta el contacto entre
animales y permite que la infeccion persista por periodos mas largos en estos hatos
(Leonard, Mee, Snijders, Mackie, & Elisa, 2004).
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Tabla 1-5.Categorizacion de los hatos segun su tamafio y numero de hatos que se
presentan dentro de cada categoria sobre PP (porcentaje de positividad) > a 60, se observa
gue a mayor es la cantidad de animales en cada hato, mayor es la probabilidad de estar
en un alto PP, teniendo mayor presentacion en hatos como mas de 30 animales Modificado
de Leonard et al.,(2004).

Categoria N° de hatos Mgdia del Media del N° de hatos
tamario del hato PP con PP>60 (%)
10 - 30 79 25 62.8 54 (68)
31-60 198 44 72.4 157 (79)
61 - 99 52 76 80.2 47 (90)
>100 9 110 81.4 8 (89)

En otro estudio similar realizado en 47 hatos en Mashhad (Iran) se encontré6 una
seropositividad del 19,15% a L.interrogans hardjo, ratificando una relacién directa entre el
tamafio del hato y la seropositividad (R>=0.708, P< 0,05) (Figura 1-7).

Figura 1-7 Relacion entre el tamafio de hato y el promedio de porcentaje de positividad
(R?=0.708 y P< 0,05), mostrando que los hatos de mayor tamafio tiene una tendencia a
tener mayor seropositividad. Tomado de Tabatabaeizadeh, Tabar, Farzaneh, & Seifi,
(2011).
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En el sudeste de Polonia se tomaron muestras de 309 hatos sin vacunacion entre el 2010
y 2011 y se clasificaron los hatos dependiendo de su tamafo: < 50, 51-100, 101-500 y >
500 vacas. Se identifico una prevalencia general de 3.2%; los hatos de mayor prevalencia
tenian entre 51 -100 y 101- 500 animales con valores de 4.6 % y 4.1% respectivamente
(Tabla 1-6). Los hatos fueron clasificados segun Pritchard (2001), en la cual se categorizan
los hatos dependiendo de la DO, en negativos (DO < 0.07- seroprevalencia <2%), bajo
positivo (DO 0.07 a 0.40 - seroprevalencia 2 a 10%), medio positivo (DO 0.40 a 0.70 -
seroprevalencia 10 a 30%), y alto positivo (DO >0.70 - seroprevalencia >70%). La mayoria
de los hatos de este estudio, se encontraron en la categoria bajo positivo, sugiriendo que
no se presenta una infeccion activa, o que los animales positivos estaban en el horro o que
hubiera un posible cruce con cepas de leptospira, diferentes a L. hardjo. Ademas, no se
encontré asociacion entre el tamafio del hato y la seropositividad (p = 0.544), debido

probablemente a la baja prevalencia encontrada (Krzysztof & Bierowiec, 2014).

Tabla 1-6. Prevalencia para L. hardjo de acuerdo tamafio del hato segun la clasificacién
de Pritchard (2001). Se tuvo una prevalencia general del 3.2% y la mayoria de hatos se
clasificaron dentro del grupo de baja prevalencia debido probablemente a pocos animales
positivos 0 que los animales infectados se encontraban fuera del ordefio. Modificado de
Krzysztof & Bierowiec (2014).
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Media de Distribucion del niumero de
N° Media del vacas Media del hatos
Categoria  de tamario del lactando dependiendo del radio PP
PP (DE)
hatos hato (DE) en el hato
B* M* A*
(DE)
10.-50 208 24.8 (0.76) 19.7 (0.71) 32.8(5.46) 4 1 -

51-100 43 70.9 (2.08) 60.9(2.05) 80 (0.0) 2 - -
101-500 48 246.3(16.58) 217.2(15.28) 375 (125) 2 - -

>500 10 800.5(99.82) 691.8(85.64) 800 (no) 1 - -
DE: Desviacion estandar, B: Bajo positivo, M:Medio positivo, A:Alto positivo

En Yamagata, Japon se encontré una prevalencia de 65.1% (IC 95%: 56.2-74.1%) a L.
hardjo. Los factores de riesgo asociados a la seropositividad fueron los hatos de mayor
tamafio con un promedio de 60 vacas (p=0.004) y bovinos que provenian de la poblacién
de Hokkaido (p <0.001), que es la regién de mayor produccion de leche de Japon y provee
de animales a muchas zonas del pais. Por esta razén, el autor recomienda el uso de
vacunacion o mejorar las practicas de bioseguridad de vacas que provengan de esta zona;
la presencia de gatos (p=<0.05) se presenté como proteccién. Los hatos grandes no tenian
la presencia del gato debido probablemente a normas de bioseguridad, pero se asocia la
presencia del gato como una opcion preventiva para evitar la contaminacion del alimento
con orina de roedores. Ademas, se realizé un analisis espacial (Figura 1-8), encontrando
un claster con un radio de 13.7 km (p <0.01) perteneciente a la parte sur donde se
encuentran los hatos de mayor tamafio y densidad. La produccién lactea no presenté
asociacion a la presencia de anticuerpos (Miyama, Watanabe, Ogata, Urushiyama, &
Kawahara, 2018).

Figura 1-8 Analisis espacial: Cluster de un radio de 13.7 km (p <0.01) en Yamagata, Japon
con una prevalencia de 65.1% a L. hardjo, donde se encontré mayor riesgo (p=0.004) de
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encontrar animales positivos en hatos con mas de 60 animales. Tomado de Miyama et al.,
(2018).

“_.__ __ Yamagata Prefecture

. 7 ° - r

i
'

i &
- ®  Murayama region

,
I
\
by
\
\
¥ o
.\
e

a {

} e
= Miyagi
& Prefecture

; O Sero-negative herds
. v Y
. . ! | Herd size
o ° L i | e 1-50
Isease cluster | |
-~/ Okitama region L
s a a : 101 - 200
L = 201 - 300
Fukushima Prefecture " '~ = -~ | 301 - 500
0 5 10 20 30 40 | sero-positive herds
™ ™ I Kilometers | yard size
| o 1-50
Hokkaido Prefecture; . - | @ 51-100
P ’ | ® 101-200
| @ 201-300
1 "'f Tohoku | @ 301-500
Yamagata Prafectgmﬁ;-f district | Study site
b | Murayama
Okitama
N
0 125250 500 750 1,000 A
e e | [|a Ml TS

La muestra de leche para Leptospira hardjo, ha permitido hacer el diagnéstico de hatos
con bajas y altas prevalencia, encontrando mayor predisposicion a la presentacion en
hatos de mayor tamafio; ademas la muestra ha permitido establecer niveles de infeccion
gue permiten orientar a los productores respecto a la probable seroprevalencia que hay en
cada explotacion. Ademas, se puede unir los resultados de leche para esta o cualquier otra
enfermedad a bases de datos geogréficas que permite evaluar la exposicion y factores que
influyen la presentacién de enfermedades, como por ejemplo, la mayor probabilidad de

presentacion por zonas o en lugares de mayor densidad.
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1.5 Estudios de dinamica y prevalencia

La muestra de leche representa la poblacién de animales que ingresan al ordefio al
momento que fue tomada. Sin embargo, esta poblacion es dinAmica debido a los partos y
secados o0 animales que se enferman y que ingresan o no al ordefio; por consiguiente, los
resultados de leche en tanque pueden variar y es por ello que se deben realizar muestreos
periodicos para evaluar cambios del comportamiento de una enfermedad en un hato. A
continuacioén, se presentan estudios con muestreo repetidos en el tiempo que evallan la

dinamica de algunas enfermedades reproductivas.

En un estudio prospectivo realizado en Tailandia, se evalud el estatus de anticuerpos a
Neospora caninum y los cambios de prevalencias a través del tiempo. Se tomaron
muestras de leche de 418 hatos con 5 a 15 vacas en ordefio; se estimé la Se, Sp, VPN y
VPP, determinando la densidad oéptica = 0.20 como punto de corte; se realizaron tres
muestreos, donde los muestreos 1y 2 se utilizaron como valor de referencia para predecir

la variacién respecto al tercer muestreo.

El 64.6% de los hatos mantuvo el mismo estatus durante los tres muestreos, mientras que
el 35,4% vari0 a través del tiempo. De 159 hatos que se presentaron positivos durante los
dos muestreos iniciales, el 84,3% de los hatos se mantuvo positivo al tercer muestreo,
debido probablemente a que la principal transmision de la enfermedad es de manera
vertical, manteniéndose la infeccién durante largos periodos en un hato. De los 136 hatos
gue iniciaron negativos, el 86,1% continud igual, posiblemente debido a que eran hatos
cerrados. El estado variante del 35,4% de los hatos, se atribuye a venta o secado de
animales positivos que estaban lactando (cambio de positivo a negativo) o el caso
contrario, el ingreso de animales positivos al ordefio. De tal manera que la interpretacion
de un resultado de una sola muestra negativa no excluye al hato de tener la infeccién
(Chanlun et al., 2006).

En un estudio realizado entre junio de 2004 y septiembre de 2005, en Chile, se tomaron
tres muestreos consecutivos en 158 predios con mas de 150 animales por hato. Se
encontrd una prevalencia del 5% en brucelosis, del 96% para DVB y del 76% para IBR
(Tabla 1-7).
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Tabla 1-7. Prevalencia de brucelosis, leucosis, DVB e IBR en una regién de Chile en leche
de tanque en tres periodos diferentes. Tomado de Felmer & Miranda, (2009)

Fecha de muestreo

Enfermedad Jun - 03 (%) Dic - 03 (%) Sep - 04 (%)
Brucelosis 6 4 4
Leucosis 62 61 60
DVvB 98 97 95
DVB (Clase 3) 37 44 19
IBR 77 80 77
IBR (Clase 3) 61 56 43

La brucelosis present6 una prevalencia del 4-6 %, mostrando que aun hay hatos positivos
en la region, a pesar de que es una enfermedad de control oficial por parte del gobierno
chileno.

Para DVB, debido a su alta presentacion, se realizd una division de los hatos de acuerdo
con el modelo sueco; en nivel 3 se encontro el 37, 44 y 19% de cada muestreo, sugiriendo
una infeccion activa de la enfermedad y la probable presencia de Pl. Sin embargo, se
observa una disminucién en el Gltimo muestreo, probablemente a causa de ingreso de
fincas seronegativas. Al igual que en DVB, para IBR se reportaron altos niveles de
anticuerpos en los tres muestreos (77, 80 y 77%), presentando una fuerte asociacion con
los rebafios donde hay mayor densidad de animales en ordefio, posiblemente asociado a
los niveles de estrés dados por las condiciones de manejo y confinamiento (Felmer &
Miranda, 2009).

En el 2009, en un estudio realizado en Irlanda, se establecié el nivel de prevalencia e
incidencia a N. caninum, y L. interrogans hardjo utilizando una prueba de ELISA en leche
de tanque. Se buscaron asociaciones entre la incidencia a cada patégeno, con la fecha
del muestreo, la temporada de parto y region a la que pertenece el hato. Como se observa
en la Figura 1-9, los resultados de prevalencia fueron altos para L. hardjo, y solo se
encontré asociacion entre la incidencia de N. caninum y fecha de la muestra (p = 0,001 OR
= 3,10) debido a que los animales infectados con N. caninum a menudo s6lo demuestran
un aumento de anticuerpos detectables al final de la lactancia. Esto corresponde al

aumento del riesgo de abortos asociados con N. caninum entre los cinco a ocho meses de
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prefiez (Dubey & Schares, 2006). Por lo tanto, el alto nimero de hatos positivos a N.
caninum, se relacioné con el momento del muestreo, de agosto a noviembre, debido a que
la mayoria de bovinos se encontraban en el Gltimo tercio de la lactancia, donde hay mayor
niveles de anticuerpos (E. Doherty et al.2013)

Figura 1-9. Prevalencia en muestras de leche de tanque, de marzo a noviembre, sin
diferencia significativa entre muestreos. En cuanto la incidencia, se encontré un aumento
en el periodo de agosto a noviembre relacionado con el final de la lactancia y al aumento
de produccion de anticuerpos para N. caninum. Tomado de E. Doherty et al.(2013).
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En un estudio realizado en Gran Bretafia, de abril de 2014 a marzo de 2015, se tomaron
225 muestras de leche de tanque, divididos en 6 zonas; se tomaron 40 muestras en
promedio por zona y a su vez se dividieron los hatos por tamafios: pequefio: <50 vacas;
medio: 50-149 vacas y grande: 2150 vacas. Se evaluo la presencia de anticuerpos de
diferentes enfermedades y se hallaron las siguientes prevalencias: DVB 66%, BHV-1
62%, Leptospira hardjo 47% y Neospora caninum 46%. Se realizé un andlisis espacial,
como se observa en la Figura 1-10. Se presenté mayor riesgo de presentacion de DVB y
Leptospira hardjo en Gales con OR 14.2 (IC: 2,7-7.45, 0.001 < P <0.01) y OR 32,2 (IC: 6-
173.9, P <0.001) respectivamente. Para HBV-1 el mayor OR se presenté en Escocia (6.5;
IC: 1.1-38.1, 0.01 < P <0.05) y no se encontr6é una zona significativa de mayor riesgo para

N. caninum (Velasova et al., 2017).

Figura 1-10 Prevalencia de diferentes enfermedades en Gran Bretafia, de abril de 2014 a
marzo de 2015. De color negro se muestran las zonas de mayor prevalencia; se presento
mayor riesgo de presentacion de DVB y Leptospira hardjo en Gales con OR 14.2'y 32,2
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respectivamente; Escocia presenté mayor riesgo para HBV-1 (OR 6.5). No se encontr6
mayor riesgo a N. caninum en ninguna zona. Tomado de Velasova et al., (2017)
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Para DVB, se realiz6 deteccién directa del antigeno por PCR en leche tomando 4 muestras
cada 3 meses; se logro evidenciar la variacion de los resultados entre muestreos (Figura
1-11) segun la composicion de vacas que aportan leche al tanque. Se puede observar que
hatos que siempre fueron negativos probablemente son libres de la infeccion o el caso
contrario de hatos que siempre marcaron positivo; los hatos que presentan resultados
positivo/negativo posiblemente tienen una menor prevalencia en comparacion con los

hatos siempre positivos (Velasova et al., 2017).

Figura 1-11 A. Variacion de las fincas respecto al muestreo trimestral anterior, se observa
la constancia o el aumento fincas en azul o viejas positivas atreves del tiempo, puede
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deberse a la presencia de enfermedades cronicas o una baja presentacion de casos
nuevos entre muestreos. B Porcentaje de fincas que permanecieron siempre positivas o
negativas o presentaros variacion entre muestreos, observando que para DVB, la mayoria
de fincas siembre se presentaron negativas, un 15% presento variacion y menos del 5%
presento positividad en los 4 muestreos, concluyendo probablemente una baja una
infeccion activa para esta enfermedad en los hatos muestreados. Tomado de Velasova et
al., (2017)
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Los estudios indican que el uso de muestreos repetidos de leche en tanque, permite
detectar la presencia de una enfermedad en un hato y establecer la prevalencia de
enfermedades en una region de manera econémica. También se puede hacer seguimiento
de las mismas en el tiempo como un sistema de vigilancia ya sea para programas de
erradicacion o de control por vacunacion y también es posible asociar los resultados a

factores de riesgo.
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2.Capitulo 2

Dinamica de anticuerpos y factores de riesgo
para DVB, IBR, Leptospira y Neospora en
muestras de leche de hatos de la Provincia de
Ubaté

2.1 Introduccidn

Diversas son las enfermedades que afectan la reproduccion bovina en Colombia. Sin
embargo, la Unica enfermedad que actualmente presenta control y reporte oficial, es la
Brucelosis bovina. La presencia de otras enfermedades como Herpes virus bovino tipo 1 o
Rinotraqueitis bovina (HVB-1), Diarrea viral bovina (DVB), Neosporosis bovina (Neospora
caninum) y Leptospirosis bovina (Leptospira hardjo) también representan un impacto
directo sobre la productividad pecuaria del pais, al afectar la eficiencia reproductiva
observada en un incremento de la tasa de abortos, el intervalo entre partos, dias abiertos,

servicios por concepcion, tasas de descarte, entre otros.

En Colombia hay reportes de prevalencias que varian del 17.7 al 90% para HVB-1, del 6.3
al 56% en DVB, del 10.2 al 76.9 de N. caninum y del 28 al 60.9 % para L. hardjo, siendo
las zonas lecheras en las regiones de Antioquia y la Sabana de Cundinamarca, las de
mayor prevalencia. Sin embargo, son pocos los estudios epidemiologicos que incluyen
estudios longitudinales y de dinamica. Una de las méas grandes dificultades es el muestreo
significativo de una poblacion ya que se ha basado en muestras seroldgicas individuales,
gue representan un gran costo tanto para la toma como para las pruebas de laboratorio, y

por el nimero de animales necesarios para representar una poblacién completa.



56 Dinamica de anticuerpos y factores de riesgo para DVB, IBR, Leptospira y Neospora

en muestras de leche de hatos de la provincia de Ubaté

Desde mediados de 1980 los paises europeos han utilizado las muestras de leche de
tanque como alternativa a los muestreos seroldgicos, para evaluar la dindmica de
anticuerpos de los hatos lecheros como una forma de llevar a cabo vigilancia
epidemioldgica y medicion de respuesta a programas de erradicacién y control de
enfermedades. El principal atractivo tanto para productores como para médicos
veterinarios es la gran posibilidad de determinar el estatus sanitario de un grupo de
animales con una Unica toma. Con los resultados de leche en tanque, se busca obtener
informacion oportuna sobre el estado de exposicidon a un agente, dando un panorama
amplio para un programa de vigilancia en salud de hato. Ademas, realizando una
supervision periodica, se puede mostrar las tendencias y variaciones de los niveles de
anticuerpos, siendo de esta manera una herramienta Util para establecer incidencia o

prevalencia.

El estudio se llevé a cabo en la Provincia de Ubaté perteneciente al departamento de
Cundinamarca y estd compuesta por 10 municipios: Carmen de Carupa, Tausa, Sutatausa,
Cucunuba, Faquene, Lenguazaque, Guachetd, Susa, Simijaca y Ubaté. Se sitla a 2556
msnm con una temperatura promedio de 13°C. La economia se basa en la agroindustria,
siendo la ganaderia de leche una de las principales actividades; la Provincia aporta el
17.8% de la produccion de leche de Cundinamarca con aproximadamente 747.768 L/dia 'y
53.541 vacas en promedio, razén por la cual es una zona de gran interés para las
enfermedades que afectan la produccién bovina y ser una zona de referencia de uso de
la muestra de leche como prueba diagnéstica, de tamiz y monitoreo para futuros estudios

a nivel de hato en Colombia (Gobernacién de Cundinamarca, 2016).

2.2 Hipotesis

La prevalencia, dindmica y factores de riesgo de enfermedades reproductivas DVB, IBR,
Leptospirosis y Neosporosis en pequefios productores de la Provincia de Ubaté, puede

determinarse a partir de muestras de leche.
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2.3 Objetivo general

Estimar la prevalencia, describir la dinAmica y factores de riesgo de las enfermedades
DVB, IBR, Leptospira hardio y Neospora caninum, usando muestras de leche en hatos
de pequefios productores de la Provincia de Ubaté.

2.4 Objetivos especificos

o Estimar el nivel de prevalencia en muestras de leche para DVB, IBR, Leptospira
hardio y Neospora caninum en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté

e Describir la dindmica de los niveles de anticuerpos en muestras de leche para DVB,
IBR, Leptospira hardio y Neospora caninum en hatos lecheros de la Provincia de
Ubaté.

e Categorizar los hatos de la Provincia de Ubaté dependiendo de su nivel de
exposicion a las diferentes enfermedades a estudiar.

e Realizar un analisis espacial de la prevalencia de estas enfermedades en los
predios y establecer su distribucién en los 10 municipios de la Provincia de Ubaté.

e Establecer el grado de asociacion de algunos factores de riesgo con la presencia y

variacion de cada una de las enfermedades nombradas anteriormente.

2.5 Materiales y meétodos

2.5.1 Poblacion objetivo

Para realizar el estudio epidemioldgico de la zona de Ubaté, se estimé una prevalencia del
50% (M. Gonzalez et al. 2007; Motta et al. 2012, 2013, 2014; Quevedo et al. 2011) para
las cuatro enfermedades a estudiar (DVB, BHV-1, Neospora caninum y L Interrogans
hardjo). Se establecié un muestreo de 384 hatos, con un nivel de confianza del 95% y una

precision absoluta del 5% utilizando la siguiente formula (Thrusfield, 1991):

_ 1.962Pexp(1 — Pexp)

N 2
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Donde P exp= Prevalencia esperada; d = precision absoluta; 1.96= Multiplicador para el
nivel de confianza del 95%; al remplazar los valores se obtiene:

1.962 0.50 (1 — 0.50)
0.05d%

N = = 384

El estudio se realizé en el marco del proyecto “Innovacion, ciencia y tecnologia para
productores de leche en la Provincia de Ubaté - Cundinamarca”; financiado por la
Secretaria de Ciencia y Tecnologia de la gobernacién de Cundinamarca, que cobijé a
pequefios productores. Se invitd a participar a las asociaciones productoras de leche de la
Provincia que presentaran interés en el conocimiento del estado sanitario de las fincas
lecheras. Este proyecto tuvo una cobertura final de 365 hatos, por ello, no se logré alcanzar
el numero estimado de 384 hatos, calculados para este trabajo; ademas durante la
ejecucion del proyecto se present6 entrada y salida de productores, presentandose una
cohorte dindmica de hatos,. Los productores que ingresaron al estudio se distribuyeron
segun la convocatoria del proyecto. Para los municipios de Carmen de Carupa, Cucunuba
y Ubaté, ingresaron 3 asociaciones por cada municipio; para Fuquene, Simijaca, Tausa y
Susa, 2 asociaciones respectivamente y para los restantes municipios, Guachetd,
Lenguazaque y Sutatausa, una sola asociacion por cada uno, para un total de 20
asociaciones. Los 365 hatos representan el 4.6% del total de productores de la Provincia
de Ubaté, donde el 75% tiene menos de 10 animales, el 17% entre 11 a 25 animales y el
8% restante se divide en fincas con 50 a 1000 animales por predio. Para este estudio, se
trabaj6 con productores con un de maximo 25 animales por hato de acuerdo a la estructura
del macroproyecto (FEDEGAN-ICA 2013).

2.5.2 Toma de informacion y seguimiento

Dentro del proyecto se contrataron 10 veterinarios a los que se les asignaron de 35 a 40
fincas que se visitaron con una frecuencia de 45 a 60 dias entre febrero de 2016 y febrero
de 2018. Se realizé un programa de salud de hato dirigido por el veterinario, que incluia
evaluacion de glandula mamaria, toma de muestras y valoracién reproductiva mediante
palpacion rectal, vaginoscopia y ultrasonografia. Ademas, se realizé seguimiento y
actualizacion de datos como partos, celos, inseminaciones 0 servicios con toro,

enfermedades y eventos de sanidad o bioseguridad (Anexo A).
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2.5.3 Toma de muestras y prueba diagndsticas

Se realizaron 4 muestreos de leche de tanque con intervalo de 3 meses, en septiembre y
diciembre de 2016, y en marzo y junio de 2017. Las muestras fueron tomadas por los 10
veterinarios del proyecto en la ruta de recoleccién de los camiones de la leche. Las
muestras de leche se tomaron en tubos tipo Falcon de 50 ml con preservante Bronopol®,
refrigeradas en neveras con temperatura entre 5y 7 °C y transportadas al laboratorio en
la facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Nacional de Colombia —
Sede Bogota. Posteriormente, las muestras se descremaron por centrifugacion a 2000
g/10 minutos, se tomaron alicuotas en tubos Eppendorf de 1.5 ml y se congelaron a -70
°C (Pritchard, 2001).

Se uso la prueba ELISA para la deteccion de anticuerpos a DVB, IBR, Neospora caninum
y Leptospira interrogans serovar hardjo; se empled un lavador de microplacas EIx50 de
BioTek®; la lectura espectrofotométrica se realizé en un lector de absorbancia de densidad
Optica (nm) EIx800 de BioTek®. Ademas, se utiliz6 el software Gen 5 BioTek® para la
deteccién y validacion de los datos.

Se realizé cada prueba segun los criterios del fabricante de cada kit y se tomaron los

criterios de validacion descritos a continuacion:

2.5.3.1Diarrea Viral Bovina

Se utilizé el kit IDEXX BVDV p80 Ab® (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA).
Esta prueba mide anticuerpos frente a la proteina p80, las muestras se corrieron segun
indicaciones del productor. Se coloc6 100 pl de las muestras, del control negativo y positivo
(incluidos en el kit) dentro de los pozos de las placas tapizadas con anticuerpos
especificos WB103; se homogenizé mediante agitacion y se dejo en incubacion por 16 a
24 horas a una temperatura de 18°C. Se eliminé el contenido y se realizaron 5 lavados de
cada placa con la solucién determinada para tal fin; se adicion6 100 pl del conjugado en
cada pocillo, se dejé en incubacion por 30 minutos a 18 °C, protegiendo las placas de la
luz. Se realiz6 nuevamente lavado de las placas por 3 ocasiones. Se dispens6 100 pul de

sustrato, luego se incubd por 20 minutos lejos de la luz directa; finalmente se adicion6 100
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pl de la solucion de frenado y se procedi6 hacer lectura de las densidades 6pticas a 450nm.
Para que el ensayo fuera valido, la media del control negativo (CNx) debia ser mayor o
igual a 0,800 de Densidad Optica (DO). Ademas, el control positivo (CPX) sobre el control
negativo debia ser menor a 0,2 DO. La presencia o ausencia de anticuerpos en la muestra
se determin6é mediante el cociente muestra/negativa (M/N) de cada muestra. Usando las

siguientes formulas:

Control negativo: CN1 A450 + CN2 A450
CNx = >

Control positivo: CP1 A450 + CP2 A450
CPx = >

Muestra A450
CN x

Muestra: M/N% =
De acuerdo con lo anteriormente expuesto, con una Se 99.5% y Sp 96.3%, los hatos

tuvieron tres posibles resultados (Tabla 2-1) (Velasova et al., 2017).

Tabla 2-1. Interpretacién de los resultados para el diagnoéstico de anticuerpos de DVB,
segln el porcentaje de muestra positiva usando la prueba IDEXX BVDV p80 Ab® (IDEXX
Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA)

M/N% RESULTADO
=80 Negativo

80 a 45 Dudoso

<45 Positivo

Adicionalmente, se convocé a los predios que tuvieran animales menores de un afio,
encontrando en total 169 hatos, donde se tomaron muestras de suero de terneros para el
diagnostico de animales Persistentemente Infectados (PI) mediante el uso de una prueba
ELISA para la deteccién de antigeno HerdChek BVDb Ag/suero Plus de IDEXX® (IDEXX
Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA) (Bedekovic, Jemersic, Lojkic, Lemo, & Keros,
2012). Esta prueba detecta la proteina E™ presente en el pestivirus usando un anticuerpo
monoclonal especifico. Las muestras se corrieron segun las indicaciones del productor.

Aguellos hatos en los que se encontraron resultados de individuos positivos a la prueba se
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clasificaron como “Expuestos a PI”, caso contrario “No expuestos a PI”, esta variable se

us6 como candidata a factor de riesgo, para el andlisis estadistico.

2.5.3.2 Rinotraqueitis Infecciosa Bovina

Se utilizé el kit IDEXX IBR gB® (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA). La
prueba detecta anticuerpos especificos de HVB-1, mediante anticuerpos monoclonales
especificos anti IBR-gB. Se coloc6 100 pl de las muestras, del control negativo y positivo
(incluidos en el kit), dentro de los pozosy se homogenizo mediante agitacion; se dej6é en
incubacién por 12 a 18 horas a una temperatura de 2 a 8°C selladas y en camara humeda.
Se elimin6 el contenido y se realizaron 5 lavados con 300 pl cada pocillo con la solucién
determinada para tal fin. Se adicioné 100 pul del conjugado en cada pocillo y se dejé en
incubacién por una hora a 18 °C, cubriendo las placas de la luz. Se realiz6 nuevamente
lavado de las placas por 5 ocasiones. Se dispensé 100 ul de sustrato, se incubé por 10
minutos lejos de la luz directa y se adicion6 100 pl de la solucion de frenado; finalmente,
se procedi6 hacer lectura de las densidades 6pticas a 450nm y 650nm.Para que el ensayo
fuera valido, la media del control negativo (CNXx) debia ser mayor o igual a 0,50 de densidad
optica (DO). Ademas, la media del control positivo (CPx) debia tener un porcentaje de
bloqueo superior al 80%. La presencia o ausencia de anticuerpos se determiné por el
porcentaje de bloqueo de cada muestra.

CNx (450) — Muestra(450)
% Bloqueo = CNX(450) * 100

Con una Se 100% y una Sp 92%, los hatos presentaron tres posibles resultados (Tabla 2-
2) (Velasova et al., 2017).

Tabla 2-2. Interpretacion de los resultados para el diagnéstico de anticuerpos contra HVB-
1 segun el porcentaje de bloqueo usando la prueba IDEXX IBR gB® (IDEXX Laboratories
Inc., Westbrook, Maine, USA).

% Bloqueo RESULTADO
<45 Negativo
45 - 55 Dudoso

=55 Positivo
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2.5.3.3 Leptospirosis

Se utiliz6 el kit PrioCHECK® (L. hardjo Ab de Prionics, Suiza). La prueba detecta
anticuerpos contra Leptospira interrogans serovar hardjo. En las placas usadas para el
diagnéstico se realiz6é un tratamiento previo usando 100 pl de un tampon por cada pocillo
e incubandolo por 1 hora a 37°C y luego se realiz6 lavado de las muestras por 6 ocasiones.
Se adiciond en los primeros pocillos, los sueros de referencia: control negativo, positivo
(incluidos en el kit), positivo débil y blanco, a una dilucion 1:200; en los pozos restantes,
se adicion6 100 pl de la muestras de leche, se taparon y se incubaron por 1 hora a 37°C;
transcurrido el tiempo, las placas se lavaron por 6 ocasiones. Se agreg6 100 pul de del
conjugado y se incubd nuevamente por 1 hora a 37°C; se repitio el procedimiento de lavado
y se adicionaron 100 pl del sustrato dejando en incubacién por 15 minutos a 22°C. Pasado
el tiempo se agreg6 100 pl de la solucion de frenado y luego de agitar se procedié a leer a
450nm. Para que el ensayo fuera valido, la media del control blanco debia ser menor o
igual a 0,150 de densidad 6ptica (DO); la media del control positivo (CPx) debia ser mayor
o igual a 0,100 de DO, la media del PP del control negativo (CNx) debia ser < 20; la media
del PP del control positivo débil debia ser entre 20 y 60. La presencia o ausencia de
anticuerpos la determiné el porcentaje de positividad (%P/P) de cada muestra a Leptospira

interrogans serovar hardjo.

CN (450) o’ Muestra(450) (DO COREGIDA)
*

%P/P =
CP(450)(DO COREGIDA)

100

Donde la DO corregida es = DO muestra — DO del control negativo.

Con una Se 98.2% y Sp 99% y de acuerdo con los valores de porcentaje de positividad,
los hatos se categorizaron en (Tabla 2-3) (Tabatabaeizadeh et al., 2011):

Tabla 2-3. Interpretacion de los resultados para el diagnéstico anticuerpos contra
Leptospira interrogans serovar hardjo segun el porcentaje de positividad usando la prueba
PrioCHECK® (L. hardjo Ab de Prionics, Suiza).

P/P RESULTADO
< 40 Negativo
40 -60 Dudoso

> 60 Positivo
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2.5.3.4 Neosporosis

Se utilizo el kit HerdChek® (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA). Se colocé
100 pl del control negativo y del positivo (incluidos en el kit); de las muestras de leche, se
adiciono 33.3 pl de leche més 66.6 ul de diluyente dentro de los pozos (dilucion 1:2) y se
homogenizé mediante agitacion y se dejé en incubacion por 30 minutos a una temperatura
de 2 a 18° C. Se eliminé el contenido y se realizaron 4 lavados con 300 pl con la solucién
determinada para tal fin. Se adicion6 100 ul del conjugado en cada pocillo y se dejé en
incubacién por 30 minutos a 18 °C. Se realiz6 nuevamente lavado de las placas por 4
ocasiones. Se dispensé 100 ul de sustrato, luego se incub6 por 15 minutos a 18°C, se
adicion6 100 pl de la solucién de frenado y se procedié hacer lectura de las densidades
Opticas a 650nm . Para la validacién de la placa, la media del Control Positivo (CPX) menos
la media del Control Negativo (CNx) debia ser menor a 0,150. La media del Control
Negativo (CNx) debia ser menor o igual a 0,200. La muestra /positiva (M/P) se determiné
de la siguiente forma:

Muestra A450 — CN A450
M/P=
CP A450 —CN A450

Debido a que la prueba no viene estandarizada por el fabricante para muestras de leche,
se uso el procedimiento recomendado por Schares et al. 2004. Se realiz6é una dilucion 1:2
y se tomaron como positivos, todos los hatos mayores a 0.261 con una Se y Sp del 90%.

De acuerdo con los valores de densidad Gptica los hatos se categorizaron en (Tabla 2.4):

Tabla 2-4. Interpretacion de los resultados de anticuerpos contra N. caninum segun el
resultado de muestra positiva usando la prueba HerdChek® (IDEXX Laboratories Inc.,
Westbrook, Maine, USA)

M/P RESULTADO

<0.261 Negativo
> 0.261 Positivo
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2.5.4 Descripcion de la poblacion

Se realiz6 estadistica de frecuencias y descriptiva de la informacion recolectada de los
seguimientos mensuales y de la evaluacion reproductiva. Se escogieron las variables que

se tomaron como candidatas a factores de riesgo:

2.5.4.1 Variables de caracterizacion

La tabla 2-5 presenta la informacién tomada de cada finca y su categorizacion teniendo en
cuenta su ubicacion, inventario y produccion. Estas variables fueron usadas para calcular
el promedio y el nimero total de productores en cada municipio, el inventario de animales

y la produccion de leche por productor y por cada municipio.

Tabla 2-5. Inventario y ubicacion de los hatos de la Provincia de Ubaté seguidos durante
el periodo de sep/2016 a jul/2017

Variable Tipo de variable

Municipio Carmen de Carupa, Tausa, Sutatausa, Nominal
Cucunuba, Faguene, Lenguazaque,
Guacheta, Susa, Simijaca y Ubaté

Inventario #: terneras de leche y levante, Novillas de Continuo
vientre, vacas en el hato, vacas en el horro,
total de hembras; machos jévenes, toros,
total de machos; total de animales

Produccion de leche Produccion total y promedio Continuo

2.5.4.2 Variables de caracterizacion asociadas a manejo del hato

Las tablas 2-6 a 2-8 describen la categorizacién de los datos obtenidos en cuanto al manejo

del hato teniendo en cuenta la bioseguridad y eventos de salud.
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Tabla 2-6. Informacion sanitaria de los hatos en la Provincia de Ubaté durante el periodo
de sep/2016 a jul/2017.

Variable Tipo de
variable
Vacunacion Si- No Dicétoma
Vacunacion para cual enfermedad Aftosa, Brucella, Carbon, Complejo Nominal
reproductiva reproductivo
Vacunacion por grupo etareo Nominal
Lugar de adquisicion ICA, UMATA, veterinario local, otra  Nominal
Vermifugacion Si- No Dicétoma

Tabla 2-7. Eventos sanitarios categorizados de manera dicotoma (Si/No) ocurridos en
terneras de los hatos en la Provincia de Ubaté en el periodo de sep/2016 a jul/2017

Variable
Enfermedad respiratoria
Diarrea
Onfalitis
Otras enfermedades
Mortalidad

Tabla 2-8. Eventos sanitarios en animales adultos categorizados de manera dicotoma

(Si/No) recolectados de los hatos en la Provincia de Ubaté en el periodo de sep/2016 a
jul/2017.

Variable
Enfermedad respiratoria
Diarrea
Mastitis
Cojeras
Otras enfermedades
Partos
Secados
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2.5.4.3Variables asociadas a eventos y parametros reproductivos

Se incluyeron variables dic6tomas que evaluaron la presencia o no de enfermedades
reproductivas (Tabla 2-9) y variables de pardmetros que se categorizaron de forma
continua (Tabla 2-10).

Tabla 2-9. Variables de manejo reproductivo de los hatos en la Provincia de Ubaté en el
periodo de sep/2016 a jul/2017.

Variable Tipo de variable
Inseminacion artificial Si—No Dicétoma

Monta natural Si—No Dic6étoma

Toro repasador Si—No Dicétoma
Préstamo del toro Si—No Dic6étoma
Trastornos reproductivos Aborto, momificacion fetal, maceracién Nominal

fetal, mortinatos, nacimiento de
animales débiles, retenciobn de
membranas fetales.

Tabla 2-10 Parametros reproductivos y prevalencia de enfermedades (variables continuas)
en la Provincia de Ubaté de los hatos seguidos en el periodo de sep/2016 a jul/2017.

Variable
Dias Abiertos
Dias en leche
Servicios por concepcion
% de Prefiez
Prevalencia de anestro
Prevalencia de endometritis
Prevalencia de anestro
Prevalencia de descartes
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2.5.5 Prevalencia de anticuerpos DVB, IBR, leptospirosis y neosporosis

Para evaluar la prevalencia en cada muestreo, se tomad el nUmero de hatos positivos sobre

el total de hatos que se les tomd muestra, usando la siguiente formula:

Hatos positivos a ELISA
Total de los hatos muestreados

Prevalencia = 100

Para evaluar la prevalencia general, se consideré como “hatos expuestos” aquellos que en
al menos un muestreo se diagnosticaron como positivos y “hatos no expuestos” aquellos
qgue fueron negativos en los cuatro muestreos segun los resultados de cada prueba. El
resultado “Dudoso” que se obtuvo en las pruebas ELISA de DVB, IBR y leptospirosis, se
tomo como positivo, debido a que la probable presencia de la enfermedad representa para
el productor pérdidas econémicas y no en caso contrario (Lewis, Gunn, McKendrick, &
Murray, 2009).

Hatos expuestos
Total de los hatos muestreados

Prevalencia general = 100

2.5.6 Dinamica de anticuerpos de DVB, IBR, leptospirosis y
Neosporosis

La dinamica de anticuerpos se calcul6 mediante la tasa de incidencia, evaluando el nUmero
de hatos “expuestos nuevos”, sobre el tiempo transcurrido en meses, usando la siguiente

formula:

Hatos expuestos nuevos

Tasa de incidencia = x 100 hatos

Hatos expuestos mes
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2.5.7 Categorizacion de los hatos por niveles de exposicion a DVB,
IBR, leptospirosis y heosporosis

Los hatos se clasificaron (Velasova et al., 2017):

e Categorial. Siempre expuestos: Hatos que presentaron resultados positivos a la
pruebaen los cuatro muestreos, expresado en porcentaje del total de hatos
analizados.

e Categoria 2. Siempre no expuestos: Hatos que presentaron resultados negativos
a la prueba en los cuatro muestreos, expresado en porcentaje del total de hatos
analizados.

e Categoria 3. Intermitentes (expuesto/no expuesto): Hatos que presentaron
resultados negativos y positivos a la prueba en los cuatro muestreos, expresados

en porcentaje del total de hatos analizados.

2.5.8 Georreferenciacion y analisis espacial

Cada médico veterinario tomé la lectura de la ubicacion geografica de las fincas asignadas,
mediante un receptor GPS (Garmin®, Etrex). Esta lectura se utilizé posteriormente para la
generacion de representaciones geograficas con los resultados de la prueba ELISA,
empleando para este fin, el programa QGIS Desktop® 2.18.16 (QGIS Get Interactive, 2018;
Toftaker, Sanchez, Stokstad, & Ngdtvedt, 2016). Ademas se usé las capas de municipios
y limite departamental de la base cartografica del Instituto Geografico Agustin Codazzi
(IGAC, 2018).

2.5.8.1 Analisis espacial de la prevalencia a DVB, IBR, leptospirosis y
Neosporosis

Se realizé una regresion logistica binaria enfrentando el municipio de menor prevalencia
con los demas municipios para determinar la presencia de mayor riesgo por ubicacion,
fueron significativos aquellos con en p<0.05;la fortaleza de esta asociacion se estimé
determinando el Riesgo Relativo (RR) de cada municipio, con un intervalo de confianza del

95%, este andlisis se realizé utilizando el software de SPSS® version 23 (IBM Statistics).
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Se realiz6 un segundo analisis de riesgo por ubicacion, -mediante el programa SatScan,
para encontrar posibles presencias de clister o agregados mediante el modelo de
Bernoulli, se evalué la ubicacién geografica (latitud/longitud) frente a la probabilidad de
ser una “ Hato expuesto” a las diferentes enfermedades a estudio, segun la clasificacion
de prevalencia general; fueron significativos aquellos clister que presentaron p <0.05
(Anderson, Lee, & Dean, 2014; SaTScan, 2005).

2.5.9 Factores de riesgo y asociacion con la exposicion a DVB, IBR,
leptospirosis y neosporosis

Se realiz6 un andlisis univariado, para establecer el grado de asociacién entre los factores
de riesgo y el resultado positivo o de “Hato expuesto”. Se realizaron tablas de contingencia
de 2x2, utilizando la prueba chi?y el criterio de Hosmer — Lemeshow de p <0.2 para
seleccionar las variables que entraron al modelo final de regresion logistica binaria.

En el modelo de regresién logistica binaria, se seleccionaron como factores de riesgo las
variables significativas con p<0.05 y un intervalo de confianza del 95%. El significado de la
asociacion se estimé determinando el Riesgo Relativo (RR) de cada factor con los
intervalos de confianza del 95%. Los célculos se realizaron usando el software de SPSS®
version 23 (IBM Statistics).

2.6 Resultados

2.6.1 Descripcion de la poblacion

El nimero propuesto inicial de fincas intervenidas en este estudio fue de 384 productores,
sin embargo, este estudio se hizo en marco del proyecto “Innovacion, ciencia y tecnologia
para productores de leche en la Provincia de Ubaté - Cundinamarca”, que cobijo finalmente
365 productores, tomando este numero como la poblacion objetivo Se logré tener la
informacion completa de 334 fincas de las 365 fincas evaluadas (91.5%); la produccion
promedio por hato fue de 65,8 +89.1 I/dia (11 l/dia/vaca) y un total aproximado de 21.970

I/dia, representando el 3% de produccion de la region. El nimero promedio de vacas en



70 Dinamica de anticuerpos y factores de riesgo para DVB, IBR, Leptospira y Neospora

en muestras de leche de hatos de la provincia de Ubaté

ordefio fue de 6+5.8 con un promedio de 11.9+11.7 animales en total por productor. Los
municipios de mayor produccion fueron Ubaté y Faquene (Tabla 2-11).

Tabla 2-11 Inventario animal de los 334 productores de los 10 municipios de la Provincia
de Ubaté — Cundinamarca, entre el periodo de sep/2016 a jul/2017

Terneras

Municipio Pro djctores L/dia V total Hato Horro Novillas Tg/r;rtaes leche hj/l:;:: Toros Total
Cag;:f;:e 61 2969 359 279 80 7 67 59 4 19 621
Cucunuba 37 2471 340 265 75 66 67 60 10 5 548
Fuquene 46 3304 307 247 60 63 53 18 11 3 455
Guacheta 13 1842 171 143 28 39 35 14 3 2 264
Lenguazaque 12 883 129 107 22 20 31 7 4 7 198
Simijaca 38 2307 244 208 36 56 59 45 4 1 409
Susa 51 2250 274 223 51 30 46 30 34 15 429
Sutatausa 18 1536 136 114 22 39 28 21 4 10 238
Tausa 14 405 67 48 19 8 14 11 14 1 115
Ubaté 44 4003 459 363 96 62 70 89 16 7 703
Total 334 21970 2486 1997 489 460 470 354 140 70 3980
Promedio
Productor 65.8 £89.1 7.4+7.3 6 5.8 14 £#19 1422 14+19 11+16 0407 02 05 119 #11.7

El 10 % (n: 33) de los productores cuentan con ordefio mecanico y el restante ordefian a
mano (n: 331). La mayoria de los productores tenian 5 vacas o menos en ordefio (64.1%)

y la raza predominante fue la Holstein (61.4%; Tabla 2-12).

Tabla 2-12 Distribuciéon de productores por el nimero de animales en ordefio y raza
predominante en la Provincia de Ubaté en el periodo de sep/2016 a jul/2017

# de vacas en # Productores % Raza # Productores %
ordefio
lab 214 64.1 Holstein 205 61.4
6all 87 26.0 Normando 48 14.4
12a15 18 54 Jersey 11 3.3
16 a 20 7 2.1 Cruces 65 19.5
> 20 8 24 Otras 5 1.5

Total 334 100.0 Total 334 100
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Los productores del estudio, tienen un area de pastoreo de 5 hectareas y toman lotes en
arriendo. El total de los hatos vacunan con el ciclo obligatorio del pais contra fiebre aftosa
y Brucella. Sin embargo, solo el 13% son certificados libres de brucelosis y tuberculosis.
Unicamente el 0.8% de las producciones han usado alguna vez vacunacion contra otros

agentes que afectan la reproducciéon como DVB, HVB-1, leptospirosis.

Tabla 2-13 Variables de bioseguridad en la Provincia de Ubaté de los 334 hatos en el
periodo de sep/2016 a jul/2017

Municipio # Compra Certificacion Cuarentena Ventade Movilizacién de

Productores Animales Animales Animales
n % n % n % n % n %
Ubaté 44 21 47.7 4 9.1 1 2.3 30 68.2 24 545
Carmen de 61 30 49.2 18 29.5 5 8.2 20 32.8 32 52.5
Carupa

Cucunuba 37 23 62.2 9 24.3 5 135 23 62.2 24 64.9
Faquene 46 22 47.8 2 4.3 3 6.5 41 89.1 32 69.6
Guacheta 13 5 38.5 2 154 0 0.0 13 100.0 8 61.5
Lenguazaque 12 7 58.3 6 50.0 7 583 10 83.3 11 91.7
Simijaca 38 15 395 4 10.5 0 0.0 14 36.8 20 52.6
Susa 51 24 47.1 0 0.0 3 5.9 37 72.5 32 62.7
Sutatausa 18 8 44.4 0 0.0 0 0.0 13 72.2 13 72.2
Tausa 14 4 28.6 0 0.0 0 0.0 10 714 2 14.3
Total 334 159 47.6 45 13.5 24 72 211 63.2 198 59.3

El 47.6% de los productores compran animales, en su mayoria vacas en produccion o
novillas de primer parto que se adquieren generalmente de fincas de mayor tamafio 0 en
las plazas de mercado; el 13.5% compra animales de lugares certificados libres de
brucelosis y tuberculosis y el 7% de los compradores hacen cuarentena. El 63.2% de los
productores venden animales; la categoria de mayor venta son terneros, animales de
descarte y toros de engorde o para reproduccion en especial en época de verano. Se
presenta un alto recambio de toros para monta natural, puesto que son los primeros que
se descartan en época de necesidad y se vuelven a comprar en épocas de mayor
disponibilidad de pasto (Tabla 2 -13).
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La inseminacion artificial la realizan técnicos inseminadores y los propietarios en general
no conocen la procedencia del semen; Gnicamente solicitan que sea de razas lecheras o
razas de carne en caso de llevar 3 inseminaciones sin lograr prefiar. En sistemas mixtos
(toro e IA), el toro se usa en las vacas que no han sido prefiadas por inseminacioén artificial

y suele ser prestado entre vecinos (Tabla 2-14).

Tabla 2-14 Método de servicio en reproduccion en los productores en la Provincia de Ubaté
en el periodo de sep/2016 a jul/2017

Municipio # Productores Inseminacién Monta Natural Sistema Mixto
n % n % n %
Ubaté 44 16 36.4 10 22.7 18 40.9
Carmen de 61 22 36.1 15 24.6 24 39.3
Carupa
Cucunuba 37 9 24.3 11 29.7 17 45.9
Faquene 46 27 58.7 4 8.7 15 32.6
Guacheta 13 8 61.5 0 0.0 5 38.5
Lenguazaque 12 4 33.3 6 50.0 2 16.7
Simijaca 38 17 44.7 2 5.3 19 50.0
Susa 51 16 314 16 31.4 19 37.3
Sutatausa 18 2 11.1 11 61.1 5 27.8
Tausa 14 6 42.9 1 7.1 7 50.0
Total 334 127 38.0 76 22.8 131 39.2

Durante el proyecto se encontré6 un promedio de 43.9% (+18.9) de vacas gestantes por
hato, necesitando 1.4 (+0.5) servicios para lograr una gestacién con un intervalo
aproximado de 175 (x76.5) dias entre el parto y la concepcion. El promedio de dias en
leche fue de 202 (+85.2). (Tabla 2-15). El municipio que presentd menor DA y porcentaje

de prefiez fue Lenguazaque, mientras que Simijaca presentd los resultados mas pobres.
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Tabla 2-15 Pardmetros reproductivos en la Provincia de Ubaté de los hatos seguidos
durante el periodo de sep/2016 a jul/2017. SxCx: Servicios por concepcion. DA: Dias
abiertos. DL: Dias en leche.

Municipio # Productores % de SXCx DA DL
Prefiez
Ubaté 44 47.2 15 156 172.7
Carmen de Carupa 61 45.7 1.38 169.3 197.3
Cucunuba 37 44.7 14 187 208.8
Fugquene 46 43.2 1.4 203 232.6
Guacheta 13 45.2 15 196 207
Lenguazaque 12 55.8 11 151 183.9
Simijaca 38 39.6 1.3 211.7 243.3
Susa 51 41.9 1.27 137 173
Sutatausa 18 40.8 1.47 173 214
Tausa 14 38.8 15 170 190
Promedio 334 43.9+189 14105 175 £76.5 202 +85.2

Se presentd una baja prevalencia de abortos (2.5 % +0.67). Los animales no productivos
o enfermos fueron la principal causa de descarte (1.9%). Las enfermedades reproductivas
tuvieron una baja prevalencia siendo el anestro la de mayor presentacion (3.1% +1.72),
seguida de 2.2% +1.38 de endometritis en los periodos de verano presentes de Noviembre
— Enero y Junio — Septiembre (CAR, 2015) (Tabla 2-16).
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Tabla 2-16 Prevalencia de las principales enfermedades reproductivas en la Provincia de
Ubaté en el periodo de sep/2016 a jul/2017-, 3.1% +1.72 de prevalencia de anestro y 1.9%

+1.15 prevalencia de descarte

Municipio # Productores Prevalencia
Aborto Endometritis Anestro Descarte
Ubaté 44 2.4 2.7 6.5 1.3
Carmen de 61 3.3 0.5 3.9 0.2
Carupa
Cucunuba 37 2.8 4.2 3.2 1.7
Fuquene 46 3.0 0.9 2.6 1.9
Guacheta 13 2.4 2.1 15 1.9
Lenguazaque 12 3.5 3.0 2.3 2.1
Simijaca 38 2.2 1.2 1.3 4.3
Susa 51 1.3 2.7 1.9 1.3
Sutatausa 18 1.7 0.7 24 0.9
Tausa 14 2.2 4.3 5.5 3.2
Promedio 334 2.5+0.67 2.2 £1.38 3.1+1.72 1.9+1.15

2.6.2 Prevalencia de anticuerpos a DVB, IBR, leptospirosis y
Neosporosis

Durante el muestreo se presentaron salida o entrada de fincas; debido a esto, durante la
diferente toma de leche, se encuentra un niumero diferente de fincas, teniendo una cohorte
dindmica a través del tiempo, teniendo un nimero final de 365 hatos muestreados. Se
tomaron 311 muestras de leche en el muestreo # 1 (septiembre, 2016), 325 en el muestreo
# 2 (diciembre, 2016), 321 en el muestreo # 3 (marzo, 2017) y 312 en el muestreo # 4
(junio, 2017).

Se detecté una prevalencia general a HVB-1 del 27.9% +10.2, DVB del 79.9% + 13.5, a
Neospora caninum del 90.6% 7.6 y a Leptospira hardjo del 44% +13.2 de la cohorte
dinamica de 365 hatos en el total de los cuatro muestreos de septiembre de 2016 a junio

de 2017. Ademaés, la prevalencia por municipio vario del 8.06% al 47% para HVB-1, del
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53.8% al 90.6% para DVB, del 75 al 100% para N. caninum y del 21 al 62% para L. hardjo.
Guacheta presentd la mayor prevalencia de HVB-1 (53.4%); en el caso de DVB, Simijaca
presento6 el mayor dato con 90.6%; para N. caninum en Lenguazaque el 100% de los hatos
presentaron anticuerpos a la enfermedad. Mientras que Fuquene presento la prevalencia

mas alta a leptospirosis (64%), como se observa en la tabla 2-17.

Tabla 2-17 Prevalencia general de exposicion por municipios en la Provincia de Ubaté de
los 365 hatos en el periodo de sep/2016 a jul/2017

HVB-1 DvB N. caninum L.hardjo
Municipio n % n % n % n %
Carmen de 16/61 26.2 54/61 88.5 55/61 90.1 26/61 43
Carupa
Cucunuba 14/38 36.8 30/38 78.9 37/38 97.3 17/38 45
Flquene 12750 24 41/50 82 49/50 98 32/50 64
Guacheta 7/13 53.8 7/13 53.8 11/13 84.6 8/13 62
Lenguazaque 6/13 46.1 11/13 84.6 13/13 100 8/13 62
Simijaca 10/43 23.2 39/43 90.6 36/43 83.7 17/43 40
Susa 5/62 8.06 44/62 70.9 53/62 85.4 13/62 21
Sutatausa 5/20 25 17/20 85 15/20 75 7/20 35
Tausa 3/14 21.4 11/14 78.5 13/14 92.8 5/14 36
Ubaté 24/51 47 37/51 72.5 49/51 96 26/51 51
Total 102/365 27.9 291/365 79.7 331/365 90.6 159/365 435

La prevalencia entre ciclos, se presenté estable del 20.3%, 20.6%, 19% y 19.2%, para
HVB-1 en cada uno de los muestreos; para DVB la prevalencia se encontré 60.5%, subio
al 68%, bajo al 59.8% y termind en el 69.6%.; para N. caninum, la prevalencia fue parecida
en los 3 primeros muestreos, 74.9%, 74.46% y 70.30% y presentd un ascenso en el tltimo
a una prevalencia del 81.7%. Finalmente, para L. hardjo, se obtuvo una prevalencia del
42.4% en el primer muestreo, baj6 al 22.80% en el segundo muestreo, seguido de 21.9%
y terminando en 23.4% (tabla 2-18)
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Tabla 2-18 Numero de muestras tomadas y prevalencias por muestreo para cada por
enfermedad

sep-16 dic-16 mar-17 jun-17
Enfermedad n (311) % n (325 % n@321) % n (312) %
HVB-1 63 20.3 67 20.6 61 19 60 19.2
DVB 188 60.5 221 68 192 59.8 217 69.6
N. caninum 233 74.92 242 74.46 237 74.30 255 81.7
L. hardjo 132 42.4 74 22.80 70 21.9 73 23.4

2.6.2.1 Prevalencia de hatos con animales persistentemente
infectados (PI)
Se encontrd una prevalencia por finca de 2.4%, lo que equivale a 4 hatos con la presencia
de animales menores de un afio con antigenos a DVB, de 460 animales de 169 hatos
muestreados para la prueba de antigeno, en toda la Provincia. En el municipio de Ubaté,
una de las fincas positivas presento 2 animales con antigenos a DVB, para un total de 5

animales positivos en 4 hatos (Tabla 2-19)

Tabla 2-19 Prevalencia por hato con la presencia de animales Pl en la Provincia de Ubaté
de los 169 hatos

Municipio n %
Carmen de Carupa 1/28 3.6
Cucunuba 0/14 0.0
Fuquene 1/26 3.8
Guacheta 0/11 0.0
Lenguazaque 0/11 0.0
Simijaca 0/15 0.0
Susa 0/28 0.0
Sutatausa 0/6 0.0
Tausa 0/8 0.0
Ubate 2/24* 8.3
Total 4/169 2.4

*Uno de los hatos presenta dos terneros Pl
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2.6.3 Dinamica de anticuerpos de DVB, IBR, leptospirosis y
Neosporosis

Se encontrd una tasa de incidencia para HVB-1 de 2.3 casos por cada 100 fincas/ mes en

el primer trimestre (septiembre a diciembre 2016); 2 casos por cada 100 fincas/ mes en el

segundo trimestre (diciembre 2016 a marzo 2017) y, 2.2 casos por cada 100 fincas/ mes

en el ultimo trimestre (marzo 2017 a junio 2017); no se observé una variacidn marcada de

la presentacion de casos nuevos para esta enfermedad a través del tiempo (Figura 2-1).

Figura 2-1 Tasa de incidencia en muestras de leche en hatos de la Provincia de Ubaté para
HVB-1

dic.-16 mar.-17 jun.-17

=@=HVB-1

Para DVB se encontrd una incidencia de 11.2, 7.7 y 14.8 casos nuevos por cada 100
fincas/ mes, presentando una variaciéon de 3.5 casos por cada 100 fincas/ mes menos del
segundo al tercer trimestre y 7.1 casos por cada 100 fincas/ mes, mas del tercer al cuarto

trimestre (Figura 2-2).

Figura 2-2 Tasa de incidencia en muestras de leche en hatos de la Provincia de Ubaté para
DVB
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Para N. caninum., se presentaron 14.4, 14.0 y 20.4 casos por cada 100 fincas/ mes; los
dos primeros muestreos dieron resultados similares mientras que del tercer al cuarto
trimestre se presentd un aumento de 6.4 casos por cada 100 fincas/ mes (Figura 2-3).

Figura 2-3 Tasa de incidencia en muestras de leche en hatos de la Provincia de Ubaté para
N. caninum.
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Para L. hardjo la Tl fue de 0.8, 2 y 3 casos nuevos por cada 100 fincas/ mes, mostrando

un nuevo caso por cada 100 fincas/ mes entre trimestres (Figura 2-4).

Figura 2-4 Tasa de incidencia en muestras de leche en hatos de la Provincia de Ubaté para
L. hardjo

3.5
3.0
2.5
2.0
1.5
1.0
0.5
0.0

100 fincas /mes

dic.-16 mar.-17 jun.-17

=@= L. hardjo



Capitulo 2 79

2.6.3.1Variacion de la tasa de incidencia por municipio

Se observa una variacion de 0 casos hasta 6,7 casos por cada 100 fincas al mes para
HVB-1, siendo Lenguazaque el municipio con mayor niumero de casos reportados (6.7 y
4.8 casos por cada 100 fincas/ mes) en los periodos de septiembre a diciembre de 2016 y
de diciembre de 2016 a marzo de 2017 respectivamente. Sin embargo, Ubaté, a pesar de
gue no es el municipio que presenta mayor ndimero, si evidencia casos nuevos en todos
los semestres, mostrando 3.7, 2.1y finalmente 6.1 por cada 100 fincas/ mes, a diferencia
del resto de municipios en los que en al menos un periodo no hay aparicién de casos
nuevos (tabla 2-20).

Tabla 2-20 Tasa de incidencia de HVB-1 en muestras de leche en hatos de la Provincia de
Ubaté

Dic-16 Mar-17 Jun-17
n (c/meses) 100 n 100 n 100 fincas
Municipio fincas (c/meses) fincas (c/meses) /mes
/mes /mes
Carmen de 5/114 4.4 2/114. 1.8 1/126 0.8
Carupa

Cucunuba 0/63 0.0 0/60 0.0 3/72 4.2
Faquene 3/105 2.9 4/114 3.5 2/108 1.9
Guacheta 1/18 5.6 0/18 0.0 1/18 5.6
Lenguazaque 2/30 6.7 1/21 4.8 0/21 0.0
Simijaca 2/96 2.1 3/99 3.0 3/96 3.1
Susa 0/129 0.0 3/150 2.0 0/153 0.0
Sutatausa 1/42 2.4 0/33 0.0 0/24. 0.0
Tausa 0/33 0.0 0/36 0.0 2/36 5.6
Ubaté 2/54 3.7 1/48 2.1 4/66 6.1
Total 16/684 2.3 14/693 2.0 16/720 2.2

El nUmero de casos nuevos para DVB, fue mayor en comparacion con HVB-1, aunque en

algunos periodos algunos municipios no presentaron casos nuevos como Tausa,
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Sutatausa y Lenguazaque. En caso contrario, Carmen de Carupa present6 17.6, 10.3 y
18.8 casos nuevos por cada 100 fincas en cada uno de los periodos, mostrando el mayor
namero de casos nuevos. Llama la atencién el municipio de Lenguazaque que en el primer
periodo muestra 16.7 casos nuevos Yy al segundo periodo no presenta casos nUevos y en

el periodo final presenta casi 24 casos nhuevos (tabla 2-21).

Tabla 2-21 Tasa de incidencia de DVB en muestras de leche en hatos de la Provincia de
Ubaté

Dic-16 Mar-17 Jun-17
n (c/meses) 100 n 100 n 100 fincas
Municipio fincas (c/meses) fincas (c/meses) /mes
/mes /mes
Carmen de 9/51 17.6 4/39 10.3 9/48 18.8
Carupa
Cucunuba 5/39 12.8 1/24 4.2 8/48 16.7
Faquene 5/60 8.3 3/51 5.9 10/51 19.6
Guacheta 2/24 8.3 2/18 11.1 1/21 4.8
Lenguazaque 3/18 16.7 0/12 0.0 5/21 23.8
Simijaca 3/24 125 3/24 125 4/27 14.8
Susa 6/60 10.0 5/69 7.2 14/99 14.1
Sutatausa 1/9 11.1 2/12 16.7 0/0 0.0
Tausa 0/15 0.0 1/15 6.7 1/15 6.7
Ubaté 3/30 10.0 1/21 4.8 1/27 3.7
Total 37/330 11.2 22/285 7.7 53/357 14.8

Se presenté un gran nimero de aparicion de casos nuevos en la Provincia de Ubaté a
Neospora caninum, variando desde 0 casos en algunos periodos (municipios de
Sutatausa, Cucunubay Lenguazaque) hasta 33 casos nuevos en Cucunuba, Lenguazaque
y Faquene. Sutatausa fue el municipio de menor presentacion de casos, mostrando 0
casos para los dos primeros periodos y 26.7 para el final y Fuquene, el de mayor

presentacion, con 33, 25y 27.8 casos nuevos por haca 100 fincas al mes (tabla 2-22).
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Tabla 2-22 Tasa de incidencia de N caninum en muestras de leche en hatos de la Provincia
de Ubaté

Dic-16 Mar-17 Jun-17
n (c/meses) 100 n 100 n 100 fincas
Municipio fincas (c/meses) fincas (c/meses) /mes
/mes /mes
Carmen de 6/42 14.3 9/51 17.6 8/45 17.8
Carupa
Cucunuba 3/9 33.3 1/3 33.3 0/3 0.0
Faquene 8/24 33.3 3/12 25.0 5/18 27.8
Guacheta 2/12 16.7 2/9 22.2 2/9 22.2
Lenguazaque 2/6 33.3 0/0 0.0 1/3 33.3
Simijaca 2/33 6.1 4/45 8.9 13/54 24.1
Susa 6/48 12.5 4/51 7.8 10/57 175
Sutatausa 0/21 0.0 0/12 0.0 4/15 26.7
Tausa 1/12 8.3 3/18 16.7 1/12 8.3
Ubaté 2/15 13.3 5/21 23.8 2/9 22.2
Total 32/222 14.4 31/222 14.0 46/225 20.4

En Leptospira hardjo se presentd menor variacién. La mayoria de los municipios no
presento ningln caso nuevo entre muestreos; Ubaté y Carmen de Carupa fueron los Unicos
municipios que presentaron casos nuevos en todos los muestreos variando de 1 a 7.3

casos por cada 100 fincas al mes (tabla 2-23).
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Tabla 2-23. Tasa de incidencia de L. hardjo en muestras de leche en hatos de la Provincia
de Ubaté

Dic-16 Mar-17 Jun-17
n (c/meses) 100 n 100 n 100 fincas
Municipio fincas (c/meses) fincas (c/meses) /mes
/mes /mes
Carmen de 2/87. 2.3 1/99. 1.0 9/123. 7.3
Carupa

Cucunuba 0/54. 0.0 0/66. 0.0 1/72. 1.4
Faquene 0/45. 0.0 4/90. 4.4 4/90. 4.4
Guacheta 0/15 0.0 1/24. 4.2 0/21 0.0
Lenguazaque 0/15 0.0 2/24. 8.3 0/18 0.0
Simijaca 0/72 0.0 3/105. 2.9 2/102. 2.0
Susa 0/102 0.0 2/150. 1.3 2/150. 1.3
Sutatausa 1/36. 2.8 0/30 0.0 0/21 0.0
Tausa 0/21 0.0 0/39 0.0 0/36 0.0
Ubaté 1/45. 2.2 1/57. 1.8 3/60. 5.0
Total 4/492 0.8 14/684 2.0 21/693 3.0

2.6.4 Categorizacion de los hatos por niveles de exposicion a DVB,
IBR, leptospirosis y neosporosis

Se dividieron los hatos en 3 categorias: Siembre expuestos, siempre no expuestos e
intermitentes. El 72.1% (263) de los hatos se categorizaron como no expuestos a HVB-1.
Esta fue la enfermedad con menor nimero de hatos intermitentes, el 17.3% (63 hatos) y

solo el 10.7% (39 hatos) se presentaron siempre positivos en los 4 muestreos.
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Tabla 2-24 Categorizacion de los hatos segun su resultado de exposicién en los cuatro
muestreos en la Provincia de Ubaté - Cundinamarca

Enfermedad HVB-1 DvB N.caninum L.hardjo
Categoria n % n % n % n %
Siempre No
expuesto 263 72.1 74 20.3 34 9.3 206 56.4
Intermitente 63 17.3 133 364 235 644 101 27.7
Siempre Expuesto 39 10.7 158 433 96 26.3 58 15.9
Total 365 100.0 365 100.0 365 100.0 365 100.0

En DVB, el 20.3% se presentaron como no expuestos en los 4 muestreos, el 36.4% de los
hatos fueron intermitentes (133 hatos) y siembre expuestos el 43.3% (158 hatos); para N.
caninum, el 9.3% de los hatos se presentaron como siempre no expuestos, el 64.4%
intermitentes y 26.3 siempre expuestos. Leptospirosis, presentd 56.4% (204 hatos) de los
hatos como no expuesto en todos los periodos, 27.7% (101 hatos) que mostraron variacion
o intermitencia y 15.9 siempre expuestos (Tabla 2-24).

2.6.5 Analisis espacial de la prevalencia y distribucion geografica de
la exposiciéon

Se diagramaron los resultados positivos y negativos en el mapa de la Provincia de Ubaté.
En circulos azules se observan los hatos no expuestos y en triangulos rojos los hatos
expuestos para cada enfermedad. En la grafica 2-5, para HBV-1, se observa la presencia
de 102 hatos expuestos y 263 no expuestos; en la gréafica 2-6 para DVB, se encuentra 291
hatos expuestos y 74 no expuestos, en la grafica 2-7 para N. canninum, hay 331 hatos
expuestos y 34 no expuestos. Para L. hardjo de la grafica 2-8, se observa 159 hatos

expuestos y 206 no expuestos.

Figura 2-5 Mapa de exposicion a HVB-1 en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté entre
Septiembre 2016 - Junio 2017

GUACHETA
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En la tabla 2-25, se comparé el municipio de Susa, que presentd la prevalencia menor a
HVB-1 (8.06%), con el resto de los municipios. Sutatausa, con una prevalencia de 25%,
fue el municipio de mayor riesgo (RR: 5.14, p: 0.02) seguido de Guacheta y Lenguazaque
(RR: 3.45, p: 0.005 y RR: 3.3, p: 0.01) con prevalencias del 53.8% y 46.1%

respectivamente.

Para DVB, el municipio de menor prevalencia fue Guacheta, (53.8%); los municipios de
Carmen de Carupa y Sutatausa con prevalencias entre el 88 y 85%, presentaron 3.29
(p=0.01) y 3.45 (p=0.03) mayor probabilidad de presentar exposicion al virus

respectivamente en comparacion con Guacheta (Tabla 2-26)

Tabla 2-25 Resultados de riesgo relativo (RR) entre el municipio de Susa con respecto a

los deméas municipios para HVB-1

Municipio n RR IC 95% p Prevalencia
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Inferior  Superior n %
Susa 51 0.02 5/62 8.06
Sutatausa 18 5.14 2.81 4.22 0.02 5/20 25
Guacheta 13 3.45 1.64 4.55 0.005 7/13 53.8
Lenguazaque 12 3.3 1.48 4.5 0.01 6/13 46.1
Ubaté 44 3.07 1.69 4.16 0.001 24/51 47
Cucunuba 37 3.02 1.6 4.16 0.003  14/38 36.8
Faquene 46 2.28 1.03 3.65 0.04 12/50 24
Carmen de Carupa 61 2.19 1 3.54 0.05 16/61 26.2
Simijaca 38 1.83 0.72 3.32 0.18 10/43 23.2
Talsa 14 1.58 0.41 3.53 0.45 3/14 21.4

Figura 2-6 Mapa de exposicion a DVB en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté de
Septiembre 2016 - Junio 2018.

n RR IC 95% p Prevalencia

Municipio Inferior  Superior n %
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Guacheta 13 0.10 7/13 53.8
Sutatausa 18 3.45 1.15 4.72 0.03 17/20 85
Carmen de Carupa 61 3.29 1.42 4.52 0.01 54/61 88.5
Simijaca 38 5.00 0.00 0.00 1.00 39/43 90.6
Tausa 14 3.13 0.90 4.64 0.07 11/14 78.5
Susa 51 255 0.93 4.14 0.07  44/62 70.9
Fuquene 46 2.54 0.89 4.15 0.07  41/50 82
Cucunuba 37 1.56 0.44 3.35 0.45  30/38 78.9
Ubaté 44 147 043 3.24 0.50 37/51 72.5
Lenguazaque 12 1.32 0.22 3.67 0.73 11/13 84.6

Tabla 2-26 Resultados de riesgo relativo (RR) entre el municipio de Guacheté con respecto
a los demas municipios para DVB

Neospora caninum presenta una alta prevalencia en todos los municipios. Sutatausa con
la menor prevalencia (75%) se comparé con los otros municipios. Carmen de Carupa con
un riesgo de 3.09 (p=0.05) y Ubaté con 3.10 (p=0.05) fueron los municipios que
presentaron mayor riesgo en la comparacion (Tabla 2-27).

Figura 2-7 Mapa de exposicién a N. caninum en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté
de Septiembre 2016 - Junio 2018
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Tabla 2-27. Resultados de riesgo relativo (RR) entre el municipio de Sutatausa con
respecto a los demas municipios para N. caninum.

n RR IC 95% p Prevalencia

Municipio Inferior ~ Superior N %
Sutatausa 18 0.62 15/20 75
Carmen de Carupa 61 3.09 0.98 457 0.05 55/61 90.1
Ubaté 44 3.10 1.01 4.57 0.05 49/51 96
Faquene 46 5.00 0.00 - 1.00 49/50 98
Lenguazaque 12 5.00 0.00 - 1.00 13/13 100
Cucunuba 37 3.32 0.80 4.77 0.08 37/38 97.3
Simijaca 38 2.29 0.66 4.12 0.17 36/43  83.7
Tausa 14 2.13 0.31 4.46 0.38 13/14  92.8
Susa 51 2.00 0.66 3.73 0.20 53/62 85.4
Guacheta 13 1.28 0.22 3.60 0.76 11/13 84

Figura 2-8. Mapa de exposicion a L. hardjo en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté de
Septiembre 2016 - Junio 2017
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Tabla 2-28. Resultados de Riesgo Relativo (RR) entre el municipio de Sutatausa con
respecto a los demés municipios para L. hardjo.

n RR IC 95% p Prevalencia
Inferior  Superior n %
Municipio

Sutatausa 18 0.33 7/20 35
Carmen de Carupa 61 3.49 1.34 4.68 0.02 26/61 42.6
Ubaté 44 3.11 1.03 4.57 0.05 26/51 50.9

Fugquene 46 5.00 0.00 - 1.00 32/50 64
Lenguazaque 12 5.00 0.00 - 1.00 8/13 615
Cucunuba 37 3.52 0.94 4.80 0.06 17/38 44.7
Simijaca 38 2.65 0.87 4.29 0.08 17/43 395
Tausa 14 2.14 0.32 4.46 0.37 5/14  35.7
Susa 51 1.97 0.66 3.68 0.20 13/62 20.9
Guacheta 13 1.06 0.18 3.32 0.94 8/13 615

Carmen de Carupa (p: 0.02) presenta 3.49 mas riesgo de exposicién a L. hardjo que el
municipio de Sutatausa y presenta una prevalencia de 42.6%. Ubaté presenta 3.11 mas
riesgo, sin embargo se presenta en el limite de significancia con un p de 0.05 (Tabla 2-28).

2.6.6 Analisis espacial de cluster

Se encontraron 14 clusters en el analisis estadistico de Bernoulli, para evaluar la presencia
de agrupaciones de casos, que pueden deberse a la ubicacién espacial. Para la exposiciéon
a HVB-1 (Figura 2-9), se encontr6 un cluster de 19.9 km de radio (p < 0.00), situado sobre
los municipios de Carmen de Carupa, Ubaté, Cucunuba, Sutatausa y Tausa.

Para la exposicion de DBV (Figura 2-10) se encontraron 5/7 clasters significativos (p<0.05).
1. Radio de 12.5 km (p < 0.00) sobre los municipios de Simijaca, Susa, Fuquene y
Guacheta. 2. Radio de 6.8 km (p<0.01) en el municipio de Simijaca. 3. Radio de 6.1 km
(p<0.001 principalmente en el municipio de Fuquene. 4. Radio de 3.6 km (p<0.001) en el
Suroeste de Susa. 5. Radio de 7.8 km (p<0.04) en el municipio de Ubaté y parte de los

municipios de Guacheta y Fuquene.
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Figura 2-9 Mapa cluster de exposicion a HVB-1 en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté
de Septiembre 2016 - Junio 2017

Figura 2-10. Mapa cluster de exposicion a DVB en hatos lecheros de la Provincia de Ubaté
de Septiembre 2016 - Junio 2017.
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Figura 2-11. Mapa cluster de exposicion a N. caninum en hatos lecheros de la Provincia
de Ubaté de Septiembre 2016 - Junio 2017.

Figura 2-12. Mapa cluster de exposicion a L.hardjo en hatos lecheros de la Provincia de
Ubaté de Septiembre 2016 - Junio 2017.
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Se encontraron 3/5 cluster significativos (p<0.05) para la exposicién de N. caninum (Grafica
2-11): 1. Radio de 14.6 km y p <0.00, en los municipios Susa, Fuquene, Guacheta, Ubaté,
Cucunuba y Lenguazaque. 2. Radio de 12.3 km y p <0.00 en Simijaca, Susa, Fuquene y
Guacheta. 3. Radio de 12.9 km y p 0.01 en Ubaté.

Con un radio de 19.9 km se encontrd un solo cluster (p <0.01) para la exposicion a L.
hardjio, en los municipios de Fuaquene, Guacheta, Lenguazaque, Ubaté y Cucunuba
(Gréfica 2-12).

2.6.7 Factores de riesgo asociacion con la exposicion a DVB, IBR,
leptospirosis y neosporosis

Se seleccionaron los factores del analisis univariado con un p< 0.2 (Anexo B) para realizar
la regresion logistica y se presentan los factores de riesgo o de proteccion asociados con
la presencia de anticuerpos en leche para cada enfermedad (Tabla 2-29). Para HVB-1 se
encontraron como factores de riesgo, el uso de la inseminacion (RR=1.56 y p=0.02); tener
mas de 7 hembras en el inventario (RR=2.12 y p=0,00) y la presentacion de endometritis
con RR=1.19 p=0.004). Para DVB se present6 como factor de proteccién los hatos que
no fueron expuestos a animales Pl (RR=0.14 y p=0.051), como factor de riesgo se
evidencio tener mas de 6 vacas en el hato (RR=2.32 y p=0.018). Para neosporosis se
encontrdé como factor de proteccion la venta de animales (RR=0.42 y p=0.46); la presencia
de trastornos reproductivos (RR=2.27 y p=0.006), al igual que para leptospirosis con un
RR de 1.42 y p de 0.046; para esta enfermedad también se encontré que mas de 6 vacas

en el hato es un factor de riesgo (RR=1.11y p=0.011).
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Tabla 2-29 Resultados regresion logistica binaria. Factores de riesgo asociados a cada

enfermedad
Enfermedad Variable n RR IC 95% p
Inferior Superior
Uso de No 207
Inseminacion Si 127 156 1.07 2.15 0.02
Siete (7) o 188
menos
NUmero total de Mas de 146 2.12 1.52 2.75 < 0,00
HVB-1 Hembras siete (7)
Presentacion de No 270
endometritis Si 64 1.9 1.25 2.65 0.004
Pl Expuesto
4
No 156 0.14 0.018 0.91 0.051
Expuesto
DVB Numero de Seis (6) 71
Vacas en el vacas o
Hato menos
Méas deseis 89 232 1.18 3.54 0.018
(6) vacas
Venta de No 123
_ Animales Si 211 0.42 0.125 0.98 0.46
N. caninum Trastornos No 198
reproductivos )
Si 136 2.27 1.56 4.49 0.006
Trastornos No 198
reproductivos Si 136 142 1.01 1.93 0.046
L.hardjo Seis (6) 164
Ndmero de vacas o
Vacas en el menos
Hato Mas de seis 170 155 1.11 2.07 0.011

(6) vacas
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2.7 Discusion

La medicién de inmunoglobulinas en muestras de leche representa una herramienta
importante para el diagnéstico y monitoreo de diferentes enfermedades a nivel mundial.
Su importancia esta asociada con la disminucion en los costos de las pruebas, con poder
evaluar a una poblacién en una sola muestra, con la facilidad en la toma de la muestra,
ligada generalmente a la ruta de recoleccion de la leche sin necesidad de tener una
capacitacion especial para su consecucién, ni someter a los animales a practicas
estresantes (Lindberg & Alenius, 1999; Pritchard, 2001, 2006). Para Colombia, el uso de
esta técnica puede convertirse en una estrategia importante para conocer la dinamica de
diferentes enfermedades que afectan la salud de los bovinos de leche y asi poder
establecer su impacto en la productividad. La Provincia de Ubaté es una de las cuencas
lecheras mas importantes de la zona central de Colombia (FEDEGAN, 2015);
convirtiéndose en una zona de gran interés de investigacion para establecer el uso de la
muestra de leche para el diagnéstico de las enfermedades bovinas en Colombia. El
presente estudio tuvo como objetivo evaluar la prevalencia de HVB-1, DVB, L. hardjo y N.
caninum analizando muestras de leche bovina de fincas de pequefios productores de la
Provincia de Ubaté, estudiar la dindmica de estas enfermedades mediante la tasa de
incidencia, establecer los factores de riesgo ligados a su presentaciéon y la distribucion
geografica de las mismas. Se realizé el seguimiento en 365 fincas de produccién lechera
tradicional, lo cual corresponde al 10.8 % del nimero total de bovinos dedicados a este
tipo de produccion (23.015 animales) en la Provincia de Ubaté (Gobernacién de
Cundinamarca, 2016).

En un estudio realizado en Pereira se tomaron 1789 muestras de suero de bovinos de 158
predios para el diagndstico seroldgico de leptospirosis; en la Costa Norte se tomaron 3120
muestras, de 30 bovinos por cada finca de 104 hatos diferentes para el diagndstico de
anticuerpos de DVB, HVB-1 y leptospirosis; estos pueden ser los estudios con mayor
cantidad de fincas utilizadas y numero de muestras reportadas en Colombia; en esta
investigacion no se realizd un perfil de anticuerpos por individuo, por ende se obtuvo la
informacion de anticuerpos de 365 hatos lo cual representa la exposicion a las
enfermedades objeto de estudio de 2486 animales, siendo una muestra representativa y
util para el conocimiento de la posible presencia de patégenos a nivel de una poblacion
completa (Orjuela, Navarrete, Betancourt, Roqueme, & Cortez, 1991; Zuluana, 2005). Esta

investigacion es la primera que evalla la situacion de enfermedades reproductivas
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bovinas, que no son de control oficial, para los pequefios productores de leche, debido a
gue la mayoria de estudios reportan resultados de prevalencia provenientes de grandes
explotaciones, donde es mas facil recolectar un mayor nimero de muestras individuales
en una sola poblacién; en otros casos, algunos estudios reportan muestras de diferentes
predios pero con una baja cantidad de estas por cada uno de ellos, lo que podria indicar
el estado sanitario individual y no de un predio o poblacion completa. Por otra parte, es
importante considerar que los pequefios productores no suelen hacer reporte de
enfermedades, porque generalmente no cuentan con la asistencia técnica de un veterinario
o de personal de salud calificado, que reporten habitualmente enfermedades reproductivas
de importancia. Por dichas razones, es valido resaltar que este es uno de los primeros
estudios en los que se evalla la presencia de anticuerpos por hato y no a nivel de

serologias individuales.

2.7.1 Prevalencia de anticuerpos

El andlisis de anticuerpos que se realiz6 en los cuatro muestreos en el periodo
comprendido entre septiembre de 2016 a junio de 2017 presentd comportamientos
diferentes para cada enfermedad estudiada.

2.7.1.1Prevalencia de anticuerpos para HVB-1

Se evidencié una prevalencia general del 27.9% (n: 102/365). En Colombia, se han
encontrado prevalencias similares en el departamento de Boyaca y la Costa Norte en
estudios seroldgicos transversales, con prevalencias a nivel de individuo de 35.6% y 32%
respectivamente (X. Ochoa, Orbegozo, Manrique-Abril, Martin Pulido, & Ospina, 2012;
Orjuela et al.,, 1991). Asi mismo, se han reportado prevalencias mas altas en otras
regiones, entre el 59% y 90% en Antioquia, Caqueta y Valle del Cauca (Motta et al., 2012,
2013; Ruiz, Jaime, & Vera, 2010) y prevalencias menores en los Llanos Orientales (10%)
y en Pasto (17.6%) (Ottea, Ravenborgb, & Hiittnerb, 1995; Quevedo et al., 2011). A nivel
mundial, en muestras de leche, los resultados de prevalencia han sido mayores, variando
del 51% a 84% (Felmer & Miranda, 2009; Rivera et al., 2002; Sayers, Byrne, O’'Doherty, &
Arkins, 2015; Van Wuijckhuise, Bosch, Franken, Frankena, & Elbers, 1998; Velasova et al.,
2017). Al comparar los resultados de prevalencia general, ciclo a ciclo 20.3%, 20.6%, 19%

y 19.2%, no se observa una variacion importante, debido a que la exposicién que se
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observa, es de casos positivos que se mantienen en el tiempo de forma cronica, con una

baja presentacion de fincas nuevas expuestas.

2.7.1.2Prevalencia de anticuerpos para DVB

Se encontrd una prevalencia del 79.7%, resultado mucho mas elevado pero no comparable
a otros estudios hechos en Colombia debido a que se realizaron por individuo y no a nivel
de hatos, donde la prevalencia encontrada estuvo entre el 6% y 58% (Betancur, Gogorza,
& Martinez, 2007; Buitrago, Jiménez, & Zambrano, 2018; Moreno, Anastasia, & Garcia,
2014; Motta et al., 2012, 2013; Orjuela et al., 1991; Parra, Vera, Villamil, & Ramirez, 1994;
Quevedo et al., 2011; A. Vargas et al., 2018). A nivel de hato en muestras de leche en el
mundo, se encuentran reportes que van desde el 43% hasta el 96% (Almeida et al., 2013;
Garoussi et al., 2008; Greiser-Wilke et al., 2003; Humphry et al., 2012; Rivera et al., 2002).
En Escocia se reportaron resultados del 73%, similares a los encontrados en nuestro
estudio, sin embargo, el manejo de los hatos es diferente, en dicho estudio se usé la
vacunacion para el control de la enfermedad y fueron explotaciones de mayor tamafio,
teniendo 30 vacas o mas en ordefio, demostrando que la presencia de anticuerpos puede

estar influenciada por diversos factores y formas de manejo de los hatos.

La prevalencia ciclo a ciclo varié entre el 60 y el 70% aproximadamente (60.5%, 68%,
59.8% y 69.6%); para la mayoria de los municipios que hacian parte de la investigacion,
los resultados de prevalencia estaban por encima del 50% entre ciclos (Tabla 2-17). Esta
prevalencia pudo deberse, a que es caracteristica de los pequefios productores la compra
y movilizacién de animales, teniendo aumentando la probabilidad de ingreso o contacto

con animales infectados.

2.7.1.3 Prevalencia de anticuerpos para N. caninum

La prevalencia general fue del 90.6%, variando entre el 75 al 100% de los hatos
muestreados entre municipios; se presenta como uno de los valores mas altos reportados
a nivel nacional. En el 2015 se reporto 40.7% (n:57/140) de animales positivos en hatos
lecheros de Ubaté y Chiquinquira en muestra de sueros individuales; a pesar de que la
prevalencia reportada es menor, se debe tener en cuenta que es por animal y no por hato.
Sin embargo, en el mismo estudio, se muestra a N.caninum, como el patégeno de mayor

diagnéstico por ELISA en los 140 animales, teniendo un 40% de participacion en
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enfermedades que afectan la reproduccién en bovinos, seguido de Leucosis (31%)
(Rubiano & Murcia, 2015). Otros reportes nacionales, presentan prevalencias a nivel de
individuo entre el 10.2 al 76.9% (Cedefio & Benavides, 2013; Chaparro et al., 2016; Gomez,
2005; Lopez, Restrepo, Restrepro, Lotero, & Murillo, 2007; Moreno et al., 2014; Motta et
al., 2014; Orlando, Medellin, Maria, Anaya, & José, 2013; Oviedo et al., 2007; Pulido,
Garcia, & Vargas, 2016; Zambrano, Cotrino, & Jiménez, 2001). A nivel internacional,
estudios con muestras de leche reportaron prevalencias del 15 al 84.2% (Bartels et al.,
2005; Chanlun et al., 2002; Gonzélez et al., 2011; Velasova et al., 2017). Este ultimo
reporte (84,2%), se presentd en hatos con prevalencias internas mayores al 10%, siendo
una posible explicacién por la cual se presen una alta prevalencia al paracito en los hatos
de la Provincia de Ubaté, que a nivel de los individuos que estan presentes en ordefio,

halla mas del 10% positivos a la enfermedad (Gonzéalez et al., 2011).

2.7.1.4 Prevalencia de anticuerpos para L. hardjo

Se present6 una prevalencia del 43.5%, similar a la encontrada en la Costa Norte de 42%
y en los Llanos Orientales del 45.9%; sin embargo, se reportan prevalencias entre el 16.4%
al 60.9% a nivel de individuo (Motta et al., 2014, 2012; J. Ochoa & Sanchez, 2000; Orjuela
et al., 1991; Ottea et al., 1995; Zuluana, 2005). A nivel internacional en muestras de leche
en Gran Bretafia se present6 una prevalencia similar del 47%, y se reportan variaciones
desde 3.2% al 86%(Krzysztof & Bierowiec, 2014; Leonard et al., 2004; Miyama et al., 2018;
O’ Doherty, Sayers, & O’ Grady, 2013; Tabatabaeizadeh et al., 2011; Velasova et al., 2017).
Al evaluar los cambios de prevalencia en el tiempo, para el mes de septiembre de 2016 se
encontré una prevalencia mayor a la encontrada en los siguientes meses, donde la
prevalencia fue casi constante; en este mes el resultado fue casi el doble de los siguientes
ciclos (Sep/16 :42.4%, Dic/16: 22.8%, Mar/17: 21.9% y Jun/17: 23.4%). Este resultado
pudo deberse al cambio de uno de los técnicos del laboratorio de ELISA, debido a que las
muestras del primer ciclo evaluadas para L. hardjo se procesaron por un técnico diferente
al que realiz6 los siguientes procedimientos en el laboratorio, variables como el pipeteo y
el manejo de los reactivos, pueden variar los andlisis, lo cual es coherente con los
resultados, en el primer ciclo se obtuvo una prevalencia del 42.4%, mientras que para los
siguientes ciclos la prevalencia fue del 22.8%, 21.9% y 23.4% respectivamente, siendo una
prevalencia similar entre los ultimos ciclos. O’ Doherty, Sayers, y O’ Grady 2013

encontraron una alta prevalencia en la zona, pero sin gran variacion entre muestreos, 81%,
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84%, 84%, y 84% para marzo, junio, agosto y noviembre de 2009 respectivamente,
indicando al igual que en este estudio, la posible presencia de una enfermedad crénica,
gue mantiene la exposicion dentro de cada hato y asi de forma constante, las mismas
fincas positivas a través del tiempo, representado prevalencias casi iguales a través del

tiempo.

2.7.2 Dinamica de anticuerpos y categorizacibn de los hatos
dependiendo a su nivel de exposicion

2.7.2.1Dinamica y categorizacion para HVB-1

Al evaluar la tasa de incidencia (TI) de HVB-1, se encontré que, de ciclo a ciclo de forma
constante, aparecen alrededor de 2 fincas nuevas con anticuerpos por cada 100 fincas
muestreadas al mes, el 72.1% (n:264) de la fincas se clasificaron como “siempre no
expuestas”, lo que demuestra que la exposicion a HVB-1, se dio en pocas fincas, ya que
la mayoria no presenté evidencia de haber tenido contacto con el virus; Unicamente el
10.7% se clasifico como “siempre expuesta”, es decir que de las 365 fincas evaluadas,
Unicamente 39 fincas presentaron exposicion en los 4 muestreos, siendo un resultado bajo.
En Guacheta se encontré6 que del primer ciclo al segundo y del tercero al cuarto,
aparecieron 5.6 casos nuevos por cada 100 fincas/mes, siendo mayor que el promedio de
la region. A nivel mundial no se encontré un estudio que permita comparar la Tl en
muestras de leche para HVB-1; sin embargo, en Trento, Provincia de lItalia, en el plan de
erradicacion de HVB-1, se dividieron los hatos en positivos y negativos, ademas se
subdividieron por el nUmero de animales, < 10, 11 a 20, 21 a 50, de 51 a 100 y >100,
tomaron muestra seroldgicas de animales mayores de 12 afios anualmente desde el afio
2002 al 2005, encontraron una incidencia de hato del 0.75% (n:12/2792) y 5.05%
(n:112/2218) en los hatos negativos y positivos respectivamente, al comparar la incidencia
por tamafio de la explotacion, se reporta hatos negativos con menos de 20 animales una
incidencia de 0.39% (n:2/518), y para los hatos positivos 2.29% (n:10/430) frente a los
hatos con mas de 50 animales que presentan una incidencia mayor, de 2.26% (n:3/133) y
8.28 (n:36/450) para los hatos negativos y positivos respectivamente, concluyendo que los
hatos de mayor tamafio y seropositivos van a tener mayor probabilidad de presentar casos
nuevos en comparacion de los hatos pequefios y negativos, debido a que mayor sea el

hato, mayor es la probabilidad de contacto y de aumentar las condiciones de estrés en los
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animales que eleva la presentacion de los casos; esta condicién puede ser una de las
razones por la cual, el virus tiene una baja presentacion de casos nuevos en los hatos
estudiados en la Provincia de Ubaté, debido a que son hatos pequefios y con una baja

prevalencia (Nardelli et al., 2008).

La poca variacion en la prevalencia y Tl, también, puede deberse a una baja presencia del
patégeno en la zona o0 a pocos animales positivos por finca sin que la prueba logre
detectarlos; no obstante, se necesita que haya una prevalencia de 10 a 15% animales
positivos por muestra de 50 animales, para que la prueba detecte anticuerpos de al menos
5 animales positivos; sin embargo, el promedio de las fincas trabajadas fue solo de 6+5.8
animales en el hato, por ende la deteccion de un solo animal positivo debe ser posible
(Nylin, Struger, & Runsholt, 2000; Raaperi et al., 2014).

Por otra parte, los anticuerpos detectados también pueden ser vacunales, ya que a pesar
de que la mayoria de los productores no usan vacunas diferentes a las de control oficial
(brucelosis vy fiebre aftosa), el 47.6% compra animales en las plazas de mercado y/o
pueden provenir de fincas grandes donde si se usen vacunas contra enfermedades
reproductivas; debido a que la cantidad de animales que presentan esta condicion es baja,
no genera gran variacion en la dindmica ciclo a ciclo. Ademas, la prueba ELISA que se
uso, no distingue entre anticuerpos vacunales o por infeccién (Raaperi et al., 2014) y la
Unica forma de reconocer los anticuerpos vacunales, seria mediante el uso de vacunas
con marcadores (Wellenberg et al., 1998). La latencia del virus puede ser otra causa que
dificulta el diagnéstico, pero el uso de muestreos repetitivos aumenta la probabilidad de

poder detectar los anticuerpos al virus (Raaperi et al., 2014; Straub, 1990).

2.7.2.2Dindmica y categorizacion para DVB

La Tl fue alta y vario entre ciclos, para diciembre de 2016 fue 11.2, marzo 2017 de 7.7 y
en junio de 2017 de 14.8 por cada 100 fincas/mes, indicando una moderada exposicion al
virus en la zona. La variacion puede deberse a que la mayoria de predios de la Provincia
presenten una prevalencia media, ya que el resultado depende de la composicion de las
vacas que aportan a la muestra de leche; los hatos que siempre son negativos o siempre
positivos, presentan una alta probabilidad que se encuentren libres de la enfermedad o en
caso contrario, una infeccion activa. Sin embargo, cuando hay una prevalencia mixta los

resultados pueden variar entre ciclos, indicando que entre muestreos se puedan encontrar
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resultados negativos que cambien a positivos al siguiente muestreo o viceversa,
dependiendo de la composicidén de las vacas que ingresan a ordefo; este resultado se
evidencié en el 36.4% (n:133) de las fincas evaluadas que se clasificaron como
“intermitentes”, estas fincas que pueden presentar anticuerpos debido a vacas con
anticuerpos por vacunacion o de memoria, modificaran el resultado de la leche de tanque
cuando se ordefien o0 no; si por el contrario la finca presenta vacas que tengan anticuerpos
por una infeccion activa, lo mas seguro es que con el tiempo la finca pase de ser
intermitente a ser una finca “siempre expuesta”, como es el posible caso del 43.3% (n:15)
de los hatos que se clasificaron de esta forma. Este cambio a través del tiempo demuestra
la importancia de hacer muestreos repetidos en el tiempo, que permitan clasificar los hatos
y tomar medidas diagnésticas como las serologias individuales para el diagnéstico y
eliminacion de animales positivos o iniciar un programa de vacunacion (Velasova et al.,
2017). ElI nimero de animales dentro de un hato se vuelve un factor que influye la
presentacion de casos nuevos para DVB, como se reporté en Michoacan - México, donde
se evaluaron 62 hatos, haciendo un seguimiento mensual entre diciembre de 2001 a
noviembre de 2002, de animales mayores a seis meses, encontrando una incidencia
acumulada de 12.9% por individuo, teniendo mayor probabilidad de presentar casos
nuevos, los hatos con mas de 25 animales, debido a que aumenta el contagio por contacto
en hatos de mayor tamafio. Siendo este un factor va influenciar la presencia de animales
gue se infecten por primera vez y cambien el resultado de la muestra de leche de negativo
a positivo, siendo una probable explicaciéon a la intermitencia y al aumento de casos mes

a mes en la Provincia de Ubaté (Solorio, 2004).

2.7.2.3 Dinamica y categorizacion para N. caninum

En el mes de diciembre de 2016 se presentd una Tl de 14.4, en marzo de 2017 de 14.0y
en junio de 2017 de 20.4 casos nuevos por cada 100 fincas/ mes (Figura 2-3), evidenciando
una alta aparicion de casos nuevos entre periodos, encontrando de 14 a 20 casos huevos
entre ciclos. Este hallazgo podria indicar una alta infeccion del parésito en las fincas que
se estudiaron, introduciendo la enfermedad probablemente mediante la adquisicion de
vacas positivas que transmiten la enfermedad de forma vertical y mantienen principalmente
la enfermedad en el hato o adquiriendo la enfermedad mediante el consumo de pasturas
contaminadas con heces de caninos que hayan consumido placentas o fetos

contaminados debido a que al ser fincas pequefias, no tienen establecidos protocolos de
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eliminacion de este material biol6gico, y es muy comun que se dejen en los potreros o se
eliminen a través de las fuentes del agua, diseminando con mayor facilidad la enfermedad.
Es importante resaltar la transmision vertical como la fuente mas importante de
mantenimiento de la enfermedad dentro de un hato, en un estudio en Pernambuco — Brasil,
realizado en ovejas prefladas de raza Doorper y Santa Inés, se realizd muestreos
serolégicos mensuales de 37 ovejas por un periodo de seis meses encontrando una
incidencia de 62.2% (n:23/37), ademas, en el liquido pre-calostral mediante
inmunofluorescencia indirecta, se establecié infeccion vertical a titulos mayores de 25,
encontrando 11% (n:1:9) de probabilidad de que la madre pase el parasito a la cria (Filho,
Oliveira, Andrade, Silva, & Kim, 2017).

En un estudio similar al de la Provincia de Ubaté, en el cual no se evalud la tasa de
incidencia, sino el nimero de casos nuevos en un periodo de 9 meses en el afio 2009, se
encontré una incidencia acumulada menor al 10%, lo que indica una baja presentacién del
pardsito para ese estudio (Doherty et al., 2013). En el proyecto se clasifico el 64,4% (n:235)
de los hatos como “intermitentes”, lo cual puede ser la causa de la alta presentacion de
casos entre ciclos, ya que las fincas tendran resultados negativos y positivos a través del
tiempo, dependiendo de la composicién del hato; ademas, es claro que la enfermedad esta
presente en la mayoria de la Provincia, debido a que Unicamente el 9.3% (n:34) de los

predios presentaron resultados negativos en los 4 muestreos o “siempre no expuestos”.

2.7.2.4 Dinamica y categorizacion para L. hardjo

Al evaluar la Tl de L. hardjo, se encontraron valores bajos de aparicion de nuevos casos
(0.8, 2 y 3 casos nuevos por cada 100 fincas/mes), debido a ello, se sugiere una
prevalencia media-baja, con una probable infeccién crénica de las fincas expuestas, por lo
gue no se observa una variacion notoria entre ciclos; el 56.4% (n:204) de las fincas se
diagnosticaron como “siempre no expuesto” mientras que el 15.9% (n:58) fueron
categorizados como “siempre expuesto”; es decir, el 72.3% (suma de siempre no
expuestos y siempre expuestos) de los hatos fueron constantes en sus resultados en los
4 muestreos, y el 27.7% es la cantidad de fincas que aportan el nimero de casos nuevos
entre fincas. O’ Doherty, Sayers, y O’ Grady 2013, evaluaron la cantidad de casos nuevos
entre ciclos en Irlanda en una zona de alta prevalencia (84%), en marzo, junio, agosto y

noviembre de 2009. La incidencia reportada fue del 12%, 9% y 9% entre ciclos, mostrando
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gue al encontrar una infeccion crénica y establecida en una zona, la presencia de casos

nuevos es menor, resultado similar a lo encontrado en este estudio.

2.7.3 Analisis espacial de las prevalencias y cluster

2.7.3.1 Analisis espacial para HVB-1

La prevalencia varié entre el 8 al 53.8% entre municipios para HVB-1 (Tabla 2-25). El
municipio con mayor prevalencia fue Guachetd, con prevalencia de 38.5% (5/13) para el
primer muestreo, aumentando al 45.5% (5/11), debido a la salida de dos fincas
(posiblemente negativas) del proyecto; se mantuvo igual para el tercer muestreo y bajé
nuevamente al 36.4% (4/11) al variar una finca de positiva a negativa (posiblemente por la
salida de un animal positivo). Este municipio tuvo 3.45 veces mas riesgo de presentar
exposicion a HVB-1, en comparacion con el municipio de Susa. Una posibilidad de que
este municipio presente mayor prevalencia, es debido a que en esta zona se tiene la
tendencia a comprar animales de fincas de grandes productores, que tienen la rutina de
vacunar contra IBR, manteniendo anticuerpos de memoria a la vacuna. Por otra parte, este
municipio fue uno con los que menor representantes conto (n:13), teniendo menor
variaciébn en sus practicas de manejo, al ser productores agrupados en zonas muy
cercanas, por ejemplo, pueden exponerse al virus por el uso de semen sin certificacion o
el ingreso del técnico que insemina, que es el mismo, para la mayoria de las fincas., Sin
embargo, el municipio de mayor riesgo fue Sutatausa con 5.1 veces mayor probabilidad de
presentacion de anticuerpos en esta zona, este municipio se caracteriza, en el caso
contrario de Guacheta, en usar toros , como el principal método para lograr prefiar las
vacas (88.9%), debido a que es una zona, en la que es dificil encontrar personal calificado,
gue insemine o que se tengan termos de nitrégeno, es por eso que se usa la monta natural
y el préstamo de los machos entre las fincas, ayudando a la diseminacion del virus entre
hatos. Con una probabilidad de riesgo similar a la de Guacheta (RR=3), estuvieron los
municipios de Cucunuba, Lenguazaque y Ubaté (Tabla 2-25); al incluir el andlisis
geoespacial se determiné que el Unico cluster (Figura 2-9) identificado para esta
enfermedad incluye los municipios de Sutatausa, Cucunuba y Ubaté, nombrados
anteriormente, ademas de Carmen de Carupa y Tausa (p < 0.00), este cluster retne la
mayor cantidad de casos a IBR al compararlo con la zonas fuera de este, mostrando una

gran cantidad de estos casos en el municipio de Ubaté, siendo este, el municipio principal
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y de referencia de la Provincia de Ubaté, lugar donde se llevan las principales ferias y
plazas de mercado de laregion, es en este lugar donde se adquiere la mayoria de animales
gue van a ser parte del inventario de los pequefios productores, que prefieren adquirir
animales que proviene de fincas de grandes productores, en vez de criar sus remplazos,
debido a que cuentan con menor cantidad de terreno, limitando la posibilidad de poder
criar y levantar sus propios remplazos. Debido a ello el municipio de Ubaté, es un posible

punto de venta y adquisicién de animales expuestos a IBR.

2.7.3.2 Analisis espacial para DVB

Se encontré 3.29 y 3.44 veces mas riesgo de exposicién al virus de la DVB para los
municipios de Carmen de Carupa y Sutatausa en comparacién con el municipio de
Guacheta. En ambos casos se presenta una prevalencia mayor al 80% (Tabla 2-26).
Ninguno de los dos municipios presentd un resultado significativo en el analisis de cluster,
sin embargo, en Carmen de Carupa se presenté uno de los resultados de exposicion de
Pl y es el municipio con mayor prevalencia de aborto (3.3%). En el andlisis de cllster
(Figura 2-10), se encontraron 5 resultados significativos que incluyen 6 de los 10
municipios, debido a la alta prevalencia en general. Llama la atencion el claster # 3 de 6.1
km de radio, principalmente en el municipio de Flquene y el # 5 de 7.8 km de radio en el
municipio de Ubaté y parte de los municipios de Guacheta y Fuquene; esto puede estar
asociado a que en Fuquene se encontré un animal Pl y en Ubaté se presentaron dos. La
alta prevalencia generalizada de anticuerpos en la Provincia de Ubaté, puede deberse a
infecciones activas, como se demuestra por el diagndstico positivo a exposicion en algunas
fincas de animales PI; posiblemente también, a la presencia de anticuerpos vacunales de
animales que son comprados y que han podido ser inmunizados con biolégicos con virus
Vivo 0 con vacunas inactivadas (D. S. Vargas, Jaime, & Vera, 2009), que han demostrado
interferencia a pesar de usar pruebas diagndésticas para la deteccién de la proteina p80.
Otra posible razén puede ser el mantenimiento de anticuerpos de memoria luego de una
infeccion o por vacunacion, ya que se ha reportado que pasar de una exposicion media a
negativa, dura alrededor de 3.5 afios (Booth et al., 2013; Eiras, Arnaiz, Sanjuan, Yus, &
Diéguez, 2012; Gonzalez et al., 2014; Greiser-Wilke et al., 2003; Sayers, Sayers, Graham,
& Arkins, 2015).
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2.7.3.3 Analisis espacial para N. caninum

Se presentd una alta prevalencia del 75% al 100%, el municipio de menor presentacion
fue Sutatausa, que al compararse con los demas municipios, no se encontré un riesgo
significativo, debido probablemente, a que es una enfermedad con una alta prevalencia
en todos los municipios, teniendo todos un alto riesgo de presentar exposicion a la
enfermedad, en el limite con un p=0.05, se encuentran los municipios de Ubaté y Carmen
de Carupa que presentaron RR= 3.10 y 3.09 respectivamente, indicando mayor riesgo de
presentar la enfermedad que Sutatausa. El analisis de cluster, revela 3 aglomeraciones
gue cubren la mayoria de la Provincia (Figura 2-11), debido a que se encontré una alta
exposicion en todos los municipios de estudio. Al evidenciar que no hay un riesgo dirigido
en un solo municipio, sino que las fincas evaluadas en el proyecto, la mayoria presenta
exposicion al parasito, esto puede ser debido a que la mayoria de productores no tiene
establecidos practicas sanitarias que disminuyan la trasmision del parasito, como el
manejo adecuado de los residuos posparto o la disposicion de los abortos, estos son
desechados en las fuentes de agua o se dejan en los potreros a disposicién de caninos
gue pueden diseminar el parasito. Por otra parte, los animales que abortan, que pueden
ser muy posiblemente vacas positivas a N. caninum, que son la principal fuente de
mantenimiento de la enfermedad por su transicion de forma vertical, en pocas ocasiones
son descartadas, debido a que al ser pequefios productores, no cuentan econémicamente
con la facilidad de tener remplazos y de desechar un animal en produccion que representa

el sustento diario.

2.7.3.4 Analisis espacial para L. hardjo

Se encontré un solo claster que incluye las zonas de mayor prevalencia y ademas incluye
el municipio de Ubaté, que mostr6 3.11 veces mayor riesgo que el municipio de Sutatausa
gue presenté la menor prevalencia (Tabla 2-28 — Figura 2-12). Sin embargo, el clister no
incluye el municipio de Carmen de Carupa, que tuvo 3.48 veces mayor riesgo;
probablemente como se observa también en los mapas de las otras enfermedades, por la
distribucion de las fincas que solo ocupan una pequefia zona del occidente del municipio,
debido a ellos al ser un municipio de gran tamafio, pero solo una pequefia zona de este
representa casos, va tener una menor probabilidad de ingresar a un cluster, debido a que
por ubicacién no va ser representativo de la zona.. Miyama et al. 2018 realizé un analisis

de claster en Japén, para relacionar la ubicacion con la presencia de L. hardjo, encontrando
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un agregado sobre la region de Hokkaido (p <0.001), esta zona se caracteriz6 por ser la
zona de mayor produccion y ser proveedora de animales para otros lugares, ademas por
tener un mayor nimero de animales en cada hato, aumentando la probabilidad de contacto
y contagio de enfermedades. En nuestro estudio se encontré un unico clister que incluye
la zonas de mayor produccion lechera y fincas de mayor tamafio, como Fuquene,
Cucunuba y Ubaté; en este ultimo se ubica la plaza de mercado principal de la Provincia,
donde se venden y compran la mayor cantidad de animales que ingresan a los predios de
las explotaciones de los demas municipios, convirtiéndose posiblemente en el principal
sitio de distribucion de animales portadores de diferentes enfermedades como L. hardjo.
Sumado a esta situacién, los productores no solicitan, ni realizan perfiles serolégicos de

los animales que se adquieren, ni realizan cuarentena.

2.7.4 Factores de riesgo asociados con la presencia de las
enfermedades

2.7.4.1Factores de riesgo asociados HVB-1

El uso de inseminacion (RR: 1.56) se asoci6 con la presentacién de anticuerpos a HVB-1,
presentando 1.56 veces mas riesgo que las fincas que usan toro. Se ha reportado el
comercio y uso de semen positivo a HVB-1, como una fuente importante de introduccién
del virus a los hatos libres (Ackermann & Engels, 2006; Kupferschmied, Kihm, Miiller, &
Ackermann, 1986). En los hatos analizados de la Provincia, el 38% usa Unicamente la
inseminacion artificial y el 39.2% un sistema mixto; al ser productores pequefios, no hacen
inversion en semen de toros certificados, que generalmente es importado por lo cual se
exige que sea material libre de enfermedades como HVB-1. Los pequefios productores
tienden a usar pajillas econdémicas, de toros de origen nacional, que ofrecen los técnicos
inseminadores de la zona, pidiendo Unicamente que sean de una raza lechera como
Holstein, jersey o normando; siendo una posible e importante fuente de diseminacién del
virus. En el estado de Rio Grande del sur, Brasil, se reporté el uso del semen como un
factor de riesgo de RR=2.82; sin embargo, en todas estas fincas se usé semen certificado,
a pesar de no reportar cifras concretas; (Almeida et al., 2013), propuso como posible fuente
de infeccion, los técnicos que pueden transportar el virus como fémites a través de los
utensilios como las botas o pistolas de inseminacién. Es posible que esto ocurra también

en la Provincia de Ubaté, debido a que las fincas al ser pequefias no cuentan con un
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inseminador Unico para la explotacion. Este trabajo lo realizan técnicos que hacen mdltiples

visitas al dia, sin ningln protocolo de higienizacién de los materiales, ni la ropa que usan.

La presentacién de endometritis (RR: 1.9) se determiné como otro factor de riesgo para la
presentacion de HVB-1. El uso de semen contaminado con el virus puede causar
endometritis, cervicitis, secrecion muco-purulenta y disminucién en la tasa de concepcién;
otra posible razén es la entrada de bacterias en el Gtero, concomitantes a la presencia del
virus que genera inflamacién del endometrio debido al efecto citopatico que tiene sobre la
mucosa. (J. Miller, 1991; J. M. Miller & van der Maaten, 1984; Nandi, Kumar, Manohar, &
Chauhan, 2009; Parsonson & Snowdon, 1975). La prevalencia de endometritis promedio
de la Provincia de Ubaté fue baja, de 2.2% (Tabla 2-16); se presentaron mayor nimero de
casos en los municipios de Cucunuba (4.2%) y Tausa (4.3%), probablemente asociado a

la exposicion al virus.

2.7.4.2 Factores de riesgo asociados DVB

Se present6 como factor de proteccion, las fincas que no estuvieran expuestas a animales
Pl (RR: 0.14, p: 0.051); a pesar de que el nivel de significancia se presenta sobre el limite,
posiblemente por el bajo nimero de hatos expuestos (4 hatos) a animales positivos. Sin
embargo, es un resultado importante para el conocimiento de la enfermedad. Se ha
identificado a nivel mundial que la presencia de animales persistentemente infectados (Pl),
son los encargados de mantener la infeccion dentro de una explotacion, siendo el objetivo
de deteccion para el control de esta enfermedad (Lanyon et al. 2014). A nivel mundial se
ha usado el modelo de Suecia y Reino Unido, en las muestras de leche, donde se clasifican
los hatos en 4 categorias de acuerdo a la DO de cada muestra; los hatos categorizados
en el ultimo nivel (categoria 3 o alto-positivo), presentan una alta probabilidad de tener un
animal PI. Esta clasificacion no se pudo hacer en este trabajo, debido a que los parametros
de densidad 6ptica para clasificar los hatos como negativos no coincidian con los niveles
usados como referencia para este estudio de la prueba ELISA de IDEXX p80; sin embargo
representa una buena oportunidad para futuros trabajos para estandarizar los niveles de
DO en muestras de leche por hato y la cantidad de animales expuestos que aportan a esa
muestra, que es el objetivo de esta clasificacion y asi establecer parametros ideales para
nuestro pais. (Greiser-Wilke et al., 2003; Pritchard, 2001). Se registra entre 10 a 52% de
hatos con una posible presencia de Pl a nivel mundial; no obstante, la clasificacién por

niveles, es una guia de una posible presencia de un animal PI, por ende, la prevalencia
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puede ser menor, debido a que se usa la DO del resultado de una prueba ELISA en leche
de tanque, como la posible presencia de animales Pl y no el diagnostico individual por
serologia de antigeno, que asegure que un hato tiene Pl que puede confundirse, con una
alta cantidad de anticuerpos por exposicion al virus o de vacunacion. (Almeida et al., 2013;
Garoussi et al., 2008; Humphry et al., 2012; Rivera et al., 2002). En nuestro trabajo se
encontré una prevalencia de 2,4% de animales Pl(n: 4/169), indicando la posible presencia
de una infeccién activa del virus de la DVB, por consiguiente, la principal recomendacion
es hacer el diagndstico y eliminar los animales positivos al antigeno y asi disminuir la
probabilidad de infeccién y propagacion del virus dentro de un hato. En este estudio se
tomaron muestras de 460 animales menores de un afio de 169 fincas, para diagndéstico
serolégico de antigeno para DVB; se identificaron 5 animales positivos (4 fincas). En el
municipio de Carmen de Carupa se encontré una finca con un animal PI, en Fuquene otro
animal Pl y en Ubaté dos fincas con animales PI, una de ellas con 2 animales positivos.
Dos de las cuatro fincas con Pl se clasificaron como fincas con exposicion a DVB,
incluyendo la finca con dos animales positivos. Las fincas clasificadas como no expuestas
pero con la presencia de animales PIl, pueden deber, este resultado, a la diferencia en
tiempo entre la toma de muestra de leche y la muestra de sangre, debido a que el ternero
0 su madre, pueden haberse vendido; por esta razon, los programas de erradicacion
recomiendan tomar las muestras de leche al tiempo que las muestras de animales jovenes
(Booth & Brownlie, 2016).

2.7.4.3Factores de riesgo asociados N. caninum

La presencia de anticuerpos a N. caninum, se relacioné con la manifestaciéon de trastornos
reproductivos (RR: 2.27), como la presencia de aborto, siendo la patologia reproductiva de
mayor presentacion. Esta relacion también se evidencia en otros estudios en muestras de
leche y suero sanguineo, donde se asocia la presencia del parasito y el aborto (Bartels et
al., 2005, 2006; Corbellini et al., 2006; Fonseca, Leotti, Borba, Silva, & Corbellini, 2017;
Gonzalez et al., 2011; Nicolino, Fonseca, Lopes, Rodrigues, & Haddad, 2017; Sanhueza,
Heuer, & West, 2013; Wilson et al., 2016) . Se evidencié una prevalencia de aborto de
2.5% +0.67, para este estudio, siendo N. caninum, una de las mas probables causales,
como lo evidencio Gonzalez-Warleta et al. 2011, que encontraron en muestras de leche
individuales, que las vacas clasificadas con baja positividad a anticuerpos a N. caninum,

tenian 5.99 (p:<0.001) més riesgo de presentar un aborto en comparacion con las vacas
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clasificadas como negativas, y su riesgo aumento al 12.81 (p:<0.001), cuando se
clasificaron como altamente positivas al parasito. La venta de animales se asocié como
factor de proteccion (RR: 0.42); la categoria de animales de mayor venta fueron los
animales no productivos, lo que resalta la importancia de descartar animales débiles,
enfermos, de baja produccion lactea o que no prefian o abortan, que pueden ser animales
positivos y que perpetien la infeccion en el hato. Este hallazgo es apoyado por un estudio
holandés, donde se encontré 1.73 (IC 95%: 1.37-2.19) mayor probabilidad de descartar
animales, en hatos de alta prevalencia al parasito (Bartels et al., 2006); en otro estudio se
encontré 1.43 (IC 95%:1.15-1.79) mas riesgo de descartar animales con ineficiencia
reproductiva, seropositivos a N. caninum (Tiwari et al., 2005). Thurmond y Hietala 1996
encontré que las vacas seropositivas que abortaron fueron sacrificadas 6.3 meses antes
gue las vacas seronegativas y tuvieron un riesgo 1.6 veces mayor de ser sacrificadas, en
comparacion con las vacas seronegativas; ademas en este mismo estudio, las vacas que
se descartaron por baja produccion de leche y seropositivas, el riesgo de ser sacrificadas

fue el doble que para una vaca seronegativa (p:0.007).

2.7.4.4Factores de riesgo asociados L. hardjo

La exposicidn a L. hardjo se asoci6 con trastornos reproductivos (RR: 1.42) en la Provincia
de Ubaté. El aborto fue el trastorno de mayor presentacién, aunque también se reportaron
casos, de momificaciones, nacimiento de animales débiles o0 muertos y retencion de
membranas fetales; su prevalencia fue muy baja, debido probablemente al no reporte de
los eventos y a la falta de costumbre de llevar registros por parte de los productores.
Diferentes estudios asocian la presencia de anticuerpos de leptospira sp a pérdidas o
trastornos reproductivos; la mayoria de estos, usan la técnica de microagluticacion (MAT),
debido a que es la prueba de oro. Sin embargo, la deteccion de anticuerpos por ELISA, es
muy util, mas préctica y econdmica, y ha permitido establecer que dicha bacteria esta
ligada a pérdidas reproductivas en hatos con una alta densidad de poblacion, donde se
facilita la trasmision de la enfermedad por contacto y lugares inundables (Dhaliwal, Murray,
& Ellis, 1996; Favero et al., 2017; Geng, Otlu, Sahin, Aydin, & Gokce, 2005; Grooms, 2006;
Prescott, Miller, Nicholson, Martin, & Lesnick, 1988; Sanhueza et al., 2013). En Santa
Catarina, estado de Brasil, se encontré una prevalencia de 6.44% en vacas lecheras y se
reportd que hay 8 veces mayor riesgo en los animales positivos a presentar trastornos

reproductivos como el aborto, la muerte fetal y la baja fertilidad (Favero et al., 2017). En
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un estudio de casos/controles, se encontré un OR: 1.84 para L. hardjo asociado a pérdidas
fetales usando como titulo limite 21: 384 (Sanhueza et al., 2013).

2.7.4.5 Numero de animales como factor de riesgo para HVB-1, DVB
y L. hardjo

El namero total de hembras en el hato se vio asociado a la presentacion de las
enfermedades con excepcion de N. caninum. Es interesante considerando que DVB, HVB-
1y L.hardjo son enfermedades que se diseminan por contacto entre animales, a diferencia
de la neosporosis, donde los animales adquieren la enfermedad principalmente de forma
vertical u oro-fecal (Dubey & Schares, 2006). Se hallé un RR de 2.12 para fincas con mas
de siete hembras para HVB-1; RR de 2.31 y 1.55 para fincas con mas de 6 animales en el
hato, para DVB y L. hardjo respectivamente. Similares resultados se han encontrado en
diferentes estudios, que atribuyen este resultado a que al haber mayor nimero de
animales, aumenta el contacto y la transmision de enfermedades por tener mayor densidad
animal por unidad de area; también se puede deber a una mayor susceptibilidad, debido a
gue hatos mas grandes presentan mayores niveles de estrés por manejo, como lo reporta
un estudio en Irlanda, que muestra una relacién directa en la presentacion de L. hardjo con
hatos de mas de 30 bovinos con un p <0.01 a una prevalencia del 79%. Otro ejemplo se
reporta en Escocia, sefialando el tamafio del hato como variable continua asociada a la
presencia de anticuerpos contra DVB (Felmer & Miranda, 2009; Humphry et al., 2012;
Leonard et al., 2004; Miyama et al., 2018; Rivera et al., 2002; Tabatabaeizadeh et al., 2011,
Van Wauijckhuise et al., 1998). Sin embargo, se presentan reportes donde el nimero
animales no fue significativo, cuando se presentaron bajas prevalencias, como lo reportado
por (Krzysztof & Bierowiec, 2014). Este estudio, realizado en 309 hatos de Polonia, reporté
una prevalencia de 3.2% a leptospirosis y dividieron los hatos por tamafio en <50, 51-100,
101-500 y > 500 vacas; al hacer el andlisis estadistico no se encontr6 relacion entre el
tamafio con un p = 0.544, a pesar de que se encontré una mayor prevalencia en los hatos
de mas de 50 bovinos. En este mismo estudio se encontrd una relacion inversa, para el
caso de HVB-1, donde los hatos de menor tamafio, con menos de 30 animales, reportaron
DO mayores, debido probablemente a que se presenta menor dilucién de la muestra
(Rivera et al., 2002).



3.Conclusiones y recomendaciones

3.1 Conclusiones

La leche de cantina, es una muestra confiable para la deteccidon de anticuerpos a IBR,
DVB, leptospirosis y neosporosis, permitiendo encontrar datos de prevalencia, dinAmica y

factores de riesgo.

Se estimo la prevalencia a nivel poblacional de enfermedades de no control oficial en la

Provincia de Ubaté y en cada uno de sus municipios, mediante el uso de leche de cantina.

Se estimé como factores de riesgo el tamafio del hato, el uso de la IA, la presencia de
endometritis y los trastornos reproductivos, y como factores de proteccion la venta de
animales y los hatos no expuestos a PlI, ligados a la exposicién a IBR, DVB, leptospirosis

Yy Neosporosis.

El estudio permitio establecer en muestras de leche de cantina, que hay una exposicion a
las enfermedades de estudio sugiriendo estudios futuros que permitan establecer o no la

presencia de una infeccion activa.

Se pudo establecer la dindmica de las enfermedades, mediante los muestreos repetidos
en el tiempo, tomando la tasa de incidencia como medida epidemiol6gica, encontrando
una baja presentacion de casos nuevos para IBR y Leptospirosis, y un alto nimero para

DVB y neosporosis.

Se graficaron los mapas representativos de la exposicion a las diferentes enfermedades y
su distribucién en la Provincia de Ubaté y cada uno de sus municipios, y se encontré un

mayor riesgo por ubicacion en los municipios de Ubaté, Sutatausa y Carmen de Carupa.
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3.2 Recomendaciones

Usar las muestras de leche que se toma en los centros de acopio o en los camiones de
recoleccidbn (muestra de calidad), para el diagnéstico de exposicion de diferentes
enfermedades, que afectan la productividad de los hatos bovinos

Implementar la muestra de leche como prueba tamiz de forma continua y permanente, para
establecer la presencia de diferentes enfermedades a nivel de regiones y luego a nivel de
pais

Fomentar el uso de la tasa de incidencia para evaluar la presentaciéon y dinamica de una
enfermedad

Es importante y necesario mejorar las practicas de bioseguridad en la region estudiada,
evitando principalmente la movilizacién de animales, compra, y el control de personal ajeno

a la finca como los inseminadores
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B. Anexo: Analisis univariado
Hato
_ ] Hato no
HVB-1 Variable Categoria expues RR 1C 95% p
expuesto
to
E_';. Solicito No solicita 83 206
7 e .,
(g certificacion de
3 libertad
QD ..
o de Brucella y Solicita 20 25 0.61 0.37 0.96 0.03
tuberculosis
Realiz6 No o1 219
cuarentena? Si 12 12 05 0.24 0.96 0.03
Aplico algun tipo No 40 58
de vacuna? Si 63 173 1.17 1.02 1.33 0.01
Reproductiva/
43 58
No vacuna
Cudl producto?
Aftosa y/o
60 173 1.21 1.06 1.39 0.002

Brucella
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EE . _ No 55 152
ge) Se inseminaron
(@]
2 animales? Si 48 79 0.77 0.61 0.97 0.03
8.
S ] No 96 197
Se uso toro
repasador? Si 7 34 1.76 0.99 2.71 0.042
] No 74 130
Se uso toro
prestado? Si 29 101 1.39 1.08 1.76 0,007
Trastornos No 46 152
reproductivos Si 57 79 0.67 053 0.82 0,00
Se presento No 69 201
endometritis? Si 34 30 044 03 0.65 0,00
Enfermedad No 93 226
respiratoria Si 10 5 0.26 0.09 0.68 0.002
Enf. No 85 210
terner Diarrea
as Si 18 21 0.57 0.33 0.94 0.028
No 96 227
Onfalitis
Si 7 4 0.3 0.09 0.87 0.017
No 83 203
Diarrea
Enf. Si 20 28 0.67 0.42 1.04 0.079
Vacas No 80 203
Mastitis
Si 23 28 0.55 0.35 0.83 0.017
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o <175 a4 120
% Dias abiertos
® > 175 59 111 0.86 0.72 1.03 0.12
3
Prevalencia de 2.5 62 174
abortos >25 41 57 0.67 05 0.88 0.005
Produccion de =50 Itrs 36 151
leche > 50 Itrs 67 80 058 0.48 0.71 0,00
(%’ # de terneras de <1 33 113
>
g leche >1 70 118 0.79 0.67 0.92 0.004
(@]
# de terneras de <1 31 95
levante >1 72 136 0.86 0.75 0.99 0.05
# de novillas de <1 24 96
vientre >1 79 135 08 07 09 0.001
# de vacas en el <1 20 87
horro >1 83 144 0.81 0.72 09 0.001
# de vacas en el =6 31 133
hato >6 72 08 0.64 054 0.75 0,00
# total de =8 36 152
hembras >8 77 79 0.58 0.47 0.71 0,00
<1 80 199
# de toros 1.00
>1 23 32 0.67 0.43 0.05
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<M1 25 123
# total de bovinos
>11 78 108 0.67 0.57 0.77 0,00
O Hato no
L. 8 44
(_:’Dh expuesto
8 DVB
S Hato
95 187 0.9 0.83 0.96 0.009
expuesto
Hato no
24 154
expuesto
L. hardjo
Hato
79 77 05 04 059 0,00
expuesto
_ i Hato Hato no
DVB Variable Categoria RR IC 95% p
expuesto expuesto
53]
g' Aplico algun tipo No 6 22
D
g  devacuna? Si 206 30 0.82 0.67 1.006 0.025
=
g) -
o Reproductiva/
79 22
No vacuna
Cuél producto?
Aftosa y/o
203 30 0.83 0.67 1.02 0.039
Brucella
& Serealizd No 224 34
©
§_ montana
§ natural? Si 58 18 1.48 1.06 197 0.026
o
>
_ No 167 36
Se uso sistema
mixto? Si 115 16 0.79 054 112 0.17
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Trastornos No 159 39
reproductivos  g; 123 13 062 04 094 001
Enf. Enfermedad No 241 48
terne respiratoria 'y
ras  diarrea Si 41 4 0.58 0.23 1.3 0.18
Enfermedad No 269 52 1.04 1.02 106 0.11
Enf. respiratoria S 13 0
Vaca
S No 238 48
Diarrea
Si 44 4 0.54 0.22 1.23 0.13
=
% Servicios por =14 130 31
3 concepcion >1.4 152 21 0.78 058 1.04 0.073
2
Servicios en =11 132 33
vacas vacias >1.1 150 19 0.73 052 0.99 0.027
Producciéon de =50 ltrs 142 45
leche > 50 ltrs 140 7 023 0.16 0.6 0,00
% # de terneras de < 1 115 31
-
g leche >1 167 21 073 054 096 0.01
(@]
# de terneras de <1 102 24
levante >1 180 28 0.87 0.69 1.08 0.17
# de vacas en el <1 81 26
horro >1 201 26 0.74 058 0.94 0.003
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#devacasenel =6 124 40
hato > 6 158 12 0.46 0.29 0.73 0,00
# total de <8 147 41
hembras >8 135 11 049 0.3 0.79 0,00
# total de s 113 35
bovinos >11 169 17 0.6 041 084 0,00
0 Hato no
5 142 36
(_(%h L. hardjo eXpueStO
Q.
S Hato expuesto 140 16 0.67 046 095 0.01
Hato no
187 44
HVB-1 expuesto
Hato expuesto 95 8 051 0.28 0.9 0.009
Hato no
15 6
N. caninum expuesto
Hato expuesto 267 46 0.94 0.87 1.03 0.09
Expuesto 138 18
Pl
No Expuesto 2 2 3.18 1.03 4.6 0.02
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- ) ) Hato Hato no
L. hardjio Variable Categoria RR 1C 95% p
expuesto expuesto
%U. Solicito No solicita 129 160
7 e,
ggb certificacion
o de libertad
D ..
o de Brucella y Solicita 27 18 0.64 0.38 1.01 0.05
tuberculosis
Vendioé algun No 48 75
animal? Sj 108 103 0.86 0.75 0098 0.03
No vende/
cria 67 94
machos
Motivo de
venta Necesidad
econdmica/
89 84 0.86 0.72 1.01 0.07
no
productivos
3 Se No 91 116
©
g inseminaron
§ animales? Si 65 62 0.86 0.68 1.07 0.19
g:
Se realiz6 No 128 130
monta
natural? Si 28 48 1.36 0.99 1.81 0.05

No 101 103
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Se uso toro _
Si 55 75 1.15 0.92 1.41 0.019
prestado?
Trastornos No 80 118
reproductivos
Si 76 60 0.73 0.58 0.92 0.005
Enfermedad ~ N© 146 173
e respratoria g 10 5 049 018 119 0.1
terneras NO 134 161
Diarrea
Si 22 17 0.72 0.42 1.17 0.19
Enfermedad ~ N© 153 168
e respratoria g 3 10 211 0.85 3.61 0.082
vacas No 135 170
Cojeras
Si 21 8 0.38 0.18 0.77 0.004
o
% Servicios por <14 66 95
3 concepcion 5 q 4 90 83 0.84 0.7 099 0.04
o
(72}
Serviciosen =11 1 94
vacas vacias 5 q ¢ 85 84 0.89 0.74 1.05 0.18
<175 70 94
Dias abiertos
> 175 86 84 0.88 0.73 1.04 0.15
<25 102 134

Prevalencia

deabortos 55 54 44 075 0.56 0.99 0.048
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Produccién de = 20 Itrs 72 115
leche >501trs 84 63 0.7 056 0.86 0.001
% # de terneras <1 50 76
o
3 delevante 4 106 102 0.87 0.75 0.99 0.04
(@)
# de novillas <1 47 3
de vientre >1 109 105 0.87 0.76 0.99 0.04
# de vacas en <1 43 64
el horro >1 113 114 09 08 1.02 0.101
# de vacas en <6 62 102
el hato >6 94 76 0.75 0.62 0.89 0.001
# total de =8 75 113
hembras >8 81 65 0.74 0.6 0.91 0.005
<1 126 153
# de toros
>1 30 25 077 05 114 0.2
# total de =1 56 92
bovinos >11 100 86 0.79 0.67 0.92 0.004
Q Hato no
o 77 154
=1 expuesto
8 HVB-1
s Hato
79 24 031 021 0.45 0,00

expuesto
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Hato no
16 36
expuesto
DVB
Hato
140 142 09 0.84 0.97 0.012

expuesto
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