 Factores asociados

a la ocurrencia en humanos
de infeccién por R. rickettsii
transmitida por garrapatas

en Colombia

Alejandra Zamudio-Soloérzano' y Diego Soler-Tovar?

Resumen

Introduccion: la infeccion por R. rickettsii transmitida por garra-
patas es un problema de salud puUblica y los factores asociados,
tanto intrinsecos como extrinsecos, para adquirirla son diversos. A
través de la produccion de conocimiento sobre ellos e intervenirlos
se podria reducir la ocurrencia de la enfermedad.

Objetivo: analizar los factores asociados que contribuyen a la
presentacion de infeccion por R. rickettsii transmitida por ga-
rrapatas en la poblacion humana colombiana.

Materiales y métodos: se realizd una busqueda en bases de datos
electroénicas de articulos cientificos en inglés, portugués y espanol
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de acuerdo con los términos de busqueda: brotes, factores de riesgo, fiebre
de Tobia y Rickettsia. Posteriormente, se tomaron los valores cuantitativos
de fuerza de la asociacion causal (OR) y se organizaron en una tabla para
su comparacion.

Resultados: en Colombia existen tres departamentos con reportes confir-
mados de infeccion por R. rickettsii, estos son Antioquia, Cérdoba y Cundi-
namarca. Sin embargo, solo algunos municipios han reportado afectacion de
la poblacion humana, en ellos se observé que el sexo masculino es el mas
frecuente (OR= 1.88), las personas que llevan viviendo mas de 16 afnos en
las zonas expuestas son las mas afectadas (OR= 1.79) y que la presencia de
aves en el hogar fue un factor asociado importante (OR= 1.46).

Discusion: uno de los factores mas controversiales encontrados fue el sexo,
ya que se reporta que son los hombres quienes presentan mas frecuentemen-
te la infeccidn debido a su exposicion al aire libre, pastizales, entre otros;
aunque otros reportes indican que la infeccion ocurre tanto en hombres como
en mujeres. Otro factor asociado comun en los estudios es la presencia de
animales domésticos, especificamente perros; sin embargo, en este analisis
de los estudios previos no se report6 ningln riesgo asociado.

Conclusion: se determinaron los factores asociados reportados para la ad-
quisicion de la infeccion por R. rickettsii en Colombia en poblacion humana;
sin embargo, es importante la realizacion de estudios de campo y laboratorio
desde una perspectiva eco-epidemioldgica para establecer posibles nuevos
factores asociados, y asi llegar a determinantes de enfermedad de acuerdo
a las particularidades territoriales del pais.

Palabras clave: brotes, factores de riesgo, fiebre de Tobia, Rickettsia.

Introduccion

En condiciones naturales las rickettsias del grupo de las fiebres manchadas
utilizan las garrapatas como vectores, asi, los casos en los que la bacteria se
transmite a través de la picadura de garrapatas suelen ser accidentales (1).
Las enfermedades rickettsiales transmitidas por garrapatas tiene una letalidad
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entre el 35% y el 54%. La fiebre de Tobia es una de ellas y en el primer brote
reportado en Colombia sobrepaso este rango con una letalidad del 95% (1,2).

El género Rickettsia esta constituido por diferentes especies de bacterias
Gramnegativas cuyo ciclo vital se mantiene al infectar especies de huéspedes
y vectores, entre los cuales se encuentran vertebrados y garrapatas respec-
tivamente (3). Por otro lado, las Rickettsias, o enfermedades provocadas por
Rickettsia spp., comprenden cuatro grupos, los dos principales son aquellas
conocidas como fiebre maculosa o fiebre manchada (exantematicas o pete-
quiales) y el grupo tifo (epidémico y murino) (4).

En este sentido, R.rickettsii es el agente etioldgico de la fiebre de Tobia o
fiebre manchada de las Montanas Rocosas, que en Colombia se reportd por
primera vez en 1934 en Tobia, Cundinamarca. Las garrapatas son el vector
natural, en Sudamérica la especie Amblyomma cajennense es el principal;
sin embargo, Amblyomma aureolatum y Rhipicephalus sanguineus también
son reconocidas como transmisoras (4).

De acuerdo con Quintero y colaboradores (5), en 1906 los estudios realizados
por Howard Ricketts en curies o cobayos demostraron que la fiebre mancha-
da de las Montafas Rocosas era transmitida a través de sangre infectada,
cuyos vectores eran las garrapatas de la especie Dermacentor andersoni,
y podian transmitir la bacteria a través de su progenie pues R.rickettsii
puede estar presente en cualquiera de las etapas o estadios de vida de la
garrapata, incluyendo los huevos. Los principales reservorios naturales de
las garrapatas vectores son los pequeiios mamiferos silvestres y bovinos (3).
De cualquier manera, aunque no se ha definido el papel de los perros en la
ecoepidemiologia de la infeccion por R. rickettsii, es importante tener en
cuenta que pueden ser el transporte directo de las garrapatas infectadas
al entorno doméstico o domiciliario, donde conviven estrechamente con
humanos, por lo que éstos suelen ser huéspedes accidentales y pueden ser
picados por cualquiera de las formas de la garrapata.

Las garrapatas pueden resultar infectadas después de haber picado un ma-
mifero infectado. La mordedura de una garrapata infectada es la forma mas
comun de transmision.
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De acuerdo con Ortiz y colaboradores (6), en Colombia no es facilmente
diagnosticada esta infeccion debido a que presenta alta inespecificidad
clinica que la asocia con otras enfermedades hemorragicas como dengue,
leptospirosis y malaria; no hay acceso a laboratorios para realizar pruebas de
inmunofluorescencia indirecta (IFl); no hay vigilancia epidemiologica y ademas
no es considerada una enfermedad de notificacion obligatoria. De acuerdo
con Hidalgo y colaboradores (7) la alta mortalidad en el brote estudiado en
Los Cordobas se asocio6 con la falta de tratamiento antibiotico apropiado, lo
que confirma la deficiencia en el diagnostico oportuno.

Adicionalmente, las rickettsiosis son un grupo de enfermedades que se encuen-
tran distribuidas en todo el mundo y se asocian a los factores ambientales,
culturales y sociales de cada pais. De acuerdo con Alvarez y colaboradores (8) se
debe considerar que diversas actividades humanas han beneficiado el contacto
con garrapatas transmisoras, por ejemplo, el aumento de practicas al aire libre
como campismo y excursionismo, el asentamiento de vecindarios humanos en
espacios previamente silvestres, y practicas culturales o sociopoliticas que han
aumentado la convivencia con huéspedes competentes de la garrapata como
perros (hospederos comunes de Rh. sanguineus), o animales silvestres como
capibaras (Hydrochoerus hydrochaeris) o zariglieyas (Didelphis spp.) que sirven
de hospederos para A. cajennense. Alvarez y colaboradores (8) muestran un
modelo conceptual del riesgo de la fiebre manchada por R. rickettsii (figura 1).

Por otro lado, en paises como Brasil la infeccion ocurre también por contacto
estrecho con otras especies de animales o con sus entornos, tal es el caso
de los capibaras o chigtiros (9). Por lo cual, no hay que descartar este tipo
de contacto o infeccion en Colombia.

Finalmente, de acuerdo con Barba (10), entre 90 y 93% de los casos en Es-
tados Unidos ocurre en los meses de abril y septiembre, periodo en el cual
las garrapatas vectores son mas activas, y de acuerdo con Hidalgo y colabo-
radores (7), los dos casos evaluados en su estudio ocurrieron en temporada
seca (febrero-abril) en el departamento de Cordoba.

El objetivo de este estudio fue analizar los factores de riesgo, es decir los
determinantes epidemiologicos del hospedero que lo ponen en desventaja
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Amenaza

« Cambio climtico
« Rezago social
« Politicas sociales y de salud

Exposicion Vulnerabilidad
Fiebre manchada
por Rickettsia rickettsi
« Densidad del vector « Pobreza
« Disponibilidad de hospederos « Entorno Peridomiliario
- Desconocimiento colectivo - Nifios
- Riesgos - Grupos indigenas

- Manifestaciones clinicas
- Prevencion

Figura 1. Modelo conceptual del riesgo de fiebre manchada por Rickettsia rickettsii.

Fuente: modificado de Alvarez y colaboradores (8).

frente a un determinado agente, o bien que llevan al encuentro entre ambos,
concentrandose en aquellos que han sido reportados en articulos publica-
dos. Sin embargo, estos Unicamente se pueden determinar por medio de
estudios de cohorte y la investigacion es basada en su mayoria por estudios
transversales, por lo cual se reportan Unicamente factores asociados a la
ocurrencia de fiebre manchada transmitida por garrapatas en la poblacion
humana de Colombia.

Materiales y métodos

Tipo de estudio y recopilacién de datos

Este es un estudio de analisis de fuentes de informacion secundaria sobre
los factores de riesgo para la presentacion de infeccion por R. rickettsii
transmitida por garrapatas en humanos de Colombia, entre 1934 y 2017.
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Los datos se tomaron de estudios realizados y publicados por otros autores,
los cuales fueron buscados y seleccionados de bases de datos electronicas
como: Cabi, Google Scholar, Pubmed, Scielo, ScienceDirect, Scopus y Web
of Science. Para ello se tuvieron en cuenta los siguientes términos de bUs-
queda: brote, factores de riesgo, fiebre de Tobia, fiebre manchada o mo-
teada y Rickettsia. Se buscé informacion en espanol, inglés y portugués. De
los 18 articulos de factores asociados a la adquisicion de infeccion por R.
rickettsii seleccionados, se tomaron tres debido a que contaban con datos
cuantitativos de los factores asociados a la ocurrencia de la enfermedad,
con el fin de comparar los reportes y conocer la situacion de la enfermedad
en el pais (tabla 1).

Tabla 1. Estudios seleccionados para el analisis de los factores cualitativos y
cuantitativos asociados a la adquisicion de infeccion por R. rickettsii en Colombia.

Diseiio de la Prueba Numero Numero

e investigacion | Utilizada | de la muestra | de positivos

Human prevalence of the spotted fever
group (SFG) rickettsiae in endemic Trasversal IFA 780 281
zones of Northwestern Colombia

Eco-epidemiological analysis of

rickettsial seropositivity in rural areas of | Transversal IFA 597 153
Colombia: A multilevel approach

Prevalence of Antibodies Against

Spotted Fever Group Rickettsiae in a Transversal IFA 371 149

Rural Area of Colombia

Fuente: elaboracion propia.

Andlisis de datos

Se recolectaron los datos cuantitativos y cualitativos de factores de riesgo
(OR e 1C95%) y se organizaron en una tabla tomando en cuenta la zona y la
época del aio en la que se desarrollaron los estudios. Luego se compararony
analizaron los diferentes factores descritos, como intrinsecos y extrinsecos.
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En la recoleccién de datos existieron limitantes que no permitieron tener
resultados exactos e impidieron la realizacion de comparaciones entre arti-
culos, entre estas esta la cantidad de pacientes evaluados, el area en donde
se encontraban ubicados, la ausencia de descripcion sobre las condiciones
de vida en uno de los articulos, y la cantidad, tipo y condiciones en los que
tenian las mascotas analizadas.

Resultados

En la figura 2 se muestra la curva de publicacion o reporte cientifico de es-
tudios sobre factores asociados a la ocurrencia de infeccion por R. rickettsii
desde 2004 a 2017. Alli se observa que es relativamente poca la investigacion
que se ha publicado acerca del tema (18 articulos), por lo que resulta nece-
sario llenar los vacios de informacion sobre este tipo de temas.

4 )

Numero de publicaciones por afio

o = N W A~ U O

m2004 m2005 ®m2006 m2007 m2008 ®2009 ®2010 ®m2011 ®m2012 m®2013 =2014 =2015 =2016 12017

%’, Total de articulos publicados

/

Figura 2. Publicaciones sobre factores de ocurrencia de fiebre manchada desde
2004 a 2017.

Fuente: elaboracion propia.

En la figura 3 se muestra la ubicacion, sefalando departamento y municipio,
en donde se han presentado brotes de infeccion por R. rickettsii. En esta
tabla se puede observar que en Cundinamarca el brote se presento en Tobia
y en Villeta, desde su primera ocurrencia en Tobia en 1934; en Cérdoba se
presento en Los Cordobas un brote entre marzo de 2011 y agosto de 2012;
y se presento en Antioquia en Alto de Mulatos, Mellito, Necocli y Turbo un
brote entre 2010 y 2012 (11). De igual forma, se presento seroprevalencia,
frente a rickettsias del grupo de las fiebres manchadas en la poblacion de la
Sierra Nevada de Santa Marta (6), y el departamento de Sucre (12,1).
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Cordoba

Cundinamarca

Tobia

1934-1936)

Figura 3. Departamentos y municipios con brotes reportados de fiebre manchada o
fiebre de Tobia en Colombia.

Fuente: elaboracion propia.

Los factores de riesgo intrinsecos, es decir propios del individuo, que han sido
descritos incluyen la raza, en donde los indigenas son quienes presentan una
mayor seroprevalencia; el sexo, que presenta diferencias entre los estudios;
la edad, las personas adultas presentan un riesgo mayor; y finalmente el
posible diagnostico con otras enfermedades hemorragicas febriles (tabla 2).
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Tabla 2. Factores intrinsecos asociados a la presentacion de la enfermedad o
muerte de las personas afectadas con infeccion por R. rickettsii transmitida
por garrapatas.
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Fuente: elaboracion propia.

Por otro lado, los factores de riesgo extrinsecos (ambientales o de entorno)
que contribuyen a la presentacién de la infeccion por R. rickettsii transmi-
tida por garrapatas incluyen: ocupacion, siendo las amas de casa las que
presentan un mayor riesgo; municipio de residencia, solo se tuvieron en
cuenta municipios con la presentacion de un brote considerable, como en
el caso de Turbo; tiempo que lleva viviendo en las zonas afectadas, donde
el mayor riesgo se presento en personas que llevan viviendo mas de 16 aios;
presencia de animales domésticos con o sin infeccion; contacto con cualquier
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estadio de la garrapata; presencia de la garrapata infectante, y por ultimo,
tratamiento que se le da al agua de consumo (tabla 3).

Tabla 3. Factores de riesgo extrinsecos asociados a la presentacion de la enfermedad o muerte de

las personas afectadas por infeccion por R. rickettsii transmitida por garrapatas.
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Factores de riesgo

extrinsecos

Tamaiio de la
muestra

Seroprevalencia

Ocurrencias (%)

Asociacion Causal

(OR)

Localizacion

treo

Ao mues

Referencia

Animales
domeésti-
cos

Equinos

0.80(OR)

0.54-
1.17(1C)

Alto de
Mulatos

Las Changas
El Millito
Los Cérdobas

Inici6 en
marzo
de 2011
y fina-
liz6 en
agosto
de 2012

—
[N
—_

=

Aves

1.46(0R)

1.04-
2.1(C)

Contacto

con la garrapata adulta

328

88.4

Alto Pajas
Alto de Torres
Bagazal
Balzac
Chapaima
Chorrillo

El Cune

Vereda el
Puente

llo Grande
La Bolsa

La Esmeralda
Mani

Mave

La Mazata
Naranjal
Palo Grande
Payandé
Quebrada
Honda

Rio Dulce
Salitre
Blanco
Salitre
Negro

San Isidro
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Fuente: elaboracion propia.

Discusion

Los resultados de este estudio mostraron los factores intrinsecos y extrinsecos
asociados que han sido reportados como influyentes en la presentacion de la
infeccion por R. rickettsii en la poblacion humana. A pesar de que algunos
estudios hacen referencia a los brotes causados por Rickettsia rickettsii,
otros determinan factores asociados en relacion a datos seroldgicos frente
a rickettsias del género de las fiebres manchadas, al cual no sélo pertenece
R. rickettsii sino también otras especies patogenas que podrian estar cir-
culando en Colombia. Esto supuso una gran dificultad en la comparacion de
los articulos debido a que los disefios no evaluaban los mismos resultados
siempre por lo que no coincidieron en la mayoria de factores asociados. De
igual manera, no se establecié una cantidad de muestras exactas entre los
diferentes factores para poderse comparar entre si dentro del mismo estudio.

Al analizar los factores que dependen del humano (intrinsecos) se observa
que de acuerdo con Londoiio y colaboradores (11), los indigenas son una
de las poblaciones con mayor probabilidad de presentacion de este tipo de
enfermedades, ya que de acuerdo con Barba (10), residir en areas boscosas
0 con pastizales altos incrementa el riesgo de adquirir la infeccion; de la
misma forma, demuestra que tanto hombres como mujeres tienen una mis-
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ma probabilidad de ser afectados. Sin embargo, en el estudio realizado por
Quintero y colaboradores (5), el sexo masculino es un factor asociado para
la infeccidn por R. rickettsii en las zonas evaluadas (OR=1.88), lo cual pro-
bablemente se deba a que es mas comuln que los hombres estén expuestos
al aire libre en zonas boscosas por el trabajo (10). Sin embargo, de acuerdo
con un estudio realizado por Ortiz y colaboradores (6), en la poblacion Wayuu
y en la poblacion Kankuama las mujeres presentaron un porcentaje mucho
mas alto de seroprevalencia que los hombres, no obstante, estos datos no
son tomados en cuenta como un valor determinante ya que la poblacion de
mujeres muestreadas en ese momento era mayor a la de los hombres. Por
otro lado, en un estudio hecho en Brasil se reporta con mayor frecuencia
en hombres, y se afirma que tienen mas probabilidad de muerte por fiebre
manchada (15).

Quintero y colaboradores (5) obtuvieron un OR=1.59 para personas entre
los 14 y 56 anos, lo cual implica un mayor riesgo de presentar este tipo de
infeccion. De cualquier manera, se pudo observar que las personas que pre-
sentaban diagndstico positivo para Leptospira y dengue tienen una mayor
prevalencia de infeccion por R. rickettsii (11).

Teniendo en cuenta los factores asociados que tienen que ver con el ambiente
o el entorno (extrinsecos) que rodea a las personas afectadas por la infec-
cion por R. rickettsii transmitida por garrapatas, es importante reparar en
los municipios de residencia evaluados como Turbo, Necocli y Los Cordobas,
entre otros, debido a los antecedentes con respecto a las enfermedades
rickettsiales, la presencia del tipo de garrapatas infectantes y el contacto
con los diferentes estadios de las garrapatas. En Colombia, Amblyomma
cajennense es el principal vector (3), mientras que en Brasil se porta a Am-
blyomma aureolatum como un vector importante, y Dermacentor variabilis
aparece como relevante en Estados Unidos (16).

De otra mano, es importante evaluar el tiempo de residencia de las personas
en dichos sitios, de acuerdo con Londofo y colaboradores (11), aquellas que
han vivido mas de 16 afos en estas zonas son las mas susceptibles a presentar
infeccion por R. rickettsii (OR=1.79); sin embargo, se puede observar que
en el grupo de personas que llevan viviendo en la zona de 6 a 15 anos existe
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una mayor probabilidad de presentacion (OR=1.14). Finalmente, las personas
que hacen tratamiento al agua que consumen y aparte la hierven tienen un
menor riesgo de presentacion de la infeccion (11).

Se encontro6 que los diferentes reportes concuerdan en que la presencia de
animales domésticos aumenta la probabilidad de presentar infeccion por
R. rickettsii transmitidas por garrapatas, ya que ellos son un reservorio o
huésped (17). Segun el estudio realizado por Londofo y colaboradores (11),
las aves representan una mayor exposicion para los humanos (OR=1.46), sin
embargo, aclaran que el papel de las aves en la epidemiologia de la infeccion
de R. rickettsii todavia no esta claro. No obstante, lo anterior es un punto
que puede ayudar en la prevencion y control, pues éstas pueden usarse
como centinelas en el estudio de nuevos brotes de las enfermedades de
tipo rickettsial. Asi mismo, se pueden dar recomendaciones técnicas desde
la salud animal por parte de los profesionales de las ciencias veterinarias
para modificar o eliminar los factores asociados a la tenencia de este tipo
de especies, que pueden, bajo condiciones especificas, domiciliar este tipo
de microorganismos en poblaciones susceptibles, ademas de otras especies
como caninos y felinos.

Finalmente, de acuerdo con los factores asociados analizados se pueden
establecer diferentes acciones de prevencion y control (tabla 4).

Tabla 4. Acciones de prevencion y control para la infeccion por R. rickettsii
transmitida por garrapatas.

Factores de riesgo Acciones de prevencion y control

Factores de riesgo intrinsecos

Sexo Estos factores no se pueden intervenir de manera directa
Edad porque son inherentes a las personas, por lo tanto, las
Personas diagnosticadas con dengue, poblqciones deb.en.ser ser)sit?ilizadas por parte de las
Leptospira y malaria autoridades sanitarias territoriales competentes.

Factores de riesgo extrinsecos

Uso de repelentes contra artrépodos tanto en la piel como
Ocupacion en la ropa (20-30% de DEET). Vestiduras que protejan las
extremidades (pantalones largos, medias, etc.) (18).
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Factores de riesgo

Acciones de prevencion y control

Municipio de residencia

Es positivo el uso de repelentes a base de Dietil Meta
Toluamida (DEET) en concentraciones de 10 a 25%
siempre que se visiten lugares en los que se sospeche de
la infestacion (8).

Tiempo que lleva viviendo en la zona

Es esencial una mejor informacion de la comunidad
médica y la poblacién en general acerca de las
caracteristicas de la enfermedad, enfatizando la
importancia de percibir correctamente el riesgo de
exposicion a garrapatas, lo que puede ayudar a disminuir
su transmision (8).

Animales domésticos

Evitar que los animales domésticos como perros y gatos
que tienen acceso a la vivienda se paseen en zonas de
pastizales altos en donde puedan encontrar al vector.En
el caso de las aves de corral, evitar su permanencia al
aire libre en donde pueden ser las que transporten a los
vectores. Ya que de acuerdo con Londofio y colaboradores
(11), las aves domésticas de corral que generalmente
recorren el area peridoméstica, podrian transportar las
garrapatas que los caballos traen del campo. Aun asi es
muy importante estar atento a la presencia de garrapatas
en los animales ya que esto ayuda en la investigacion
epidemiolégica porque pueden ser centinelas.

Proporcién de animales seropositivos y

personas infectadas

Se debe estar alerta ante la presencia de garrapatas

en los animales que habiten con personas y a su
comportamiento natural. De acuerdo con Benavides (19),
se conoce que cuando ocurren casos de enfermedad

de Tobia en la fincas los perros también aparecen con
casos febriles, entonces el médico veterinario debe estar
consciente de esta posibilidad diagnéstica.

Contacto con la garrapata (ninfa, larva,

adulta)

Si se sospecha de contacto debe revisarse el cuerpo
meticulosamente para verificar garrapatas adheridas a la
piel, ya que su mordedura es indolora (8). De la misma
forma, si se encuentra una garrapata adherida a la piel
debe removerse sujetandose firmemente con una pinza
fina, colocandose lo mas cerca posible de la piel y tirando
rapidamente en un solo movimiento para desprenderla,
no se deben emplear remedios populares como gasolina,
petroleo, barniz de ufias, etc. (8).

Tratamiento de agua

La limpieza del entorno domiciliario puede disminuir la
infestacion por garrapatas (8).

Fuente:

elaboracion propia.
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Conclusiones

Se concluye que, aunque se analizaron algunos de los factores reportados
que podrian ser asociados a la ocurrencia de la fiebre manchada transmiti-
da por garrapatas en Colombia en la poblacién humana, la muestra no fue
suficientemente representativa para calcular y determinar los factores aso-
ciados. Es importante el desarrollo de estudios de campo y laboratorio con
un enfoque ecoepidemioldgico (estudios de cohorte) para poder hablar de
factores de riesgo, o simplemente determinar con firmeza cuales son los fac-
tores asociados. Puesto que los estudios existentes no aportan la informacion
requerida para desarrollar un entendimiento de este tipo de enfermedades
en contextos territoriales especificos y poblaciones vulnerables.

Los estudios deben estar encaminados a fortalecer medidas de intervencion
preventiva y de control tanto en humanos como en animales, por esto la
importancia de la realizacion de estudios de cohorte en donde las muestras
sean comparables y los resultados determinantes.
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