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RESUMEN

Esta investigacion se enmarca en el campo de la sanidad animal y aborda las
diferentes estrategias utilizadas en la campafia de control y erradicacion de la
Brucelosis Bovina en la Republica Oriental del Uruguay.

Se encuadra en el proyecto de investigacion “Evaluacion y perfeccionamiento de
herramientas para mejorar su eficacia y aplicacion de recursos en el combate de la
Brucelosis Bovina”, financiado por el Fondos Sectorial de Salud Animal ANII-
FSSA X 2014 1 106078.

En referencia a la metodologia se plantea un abordaje cuantitativo, de tipo retrospectivo.
Se utilizaron fuentes de datos primarias del MGAP, tomando las bases de datos
existentes en el Sistema de Informacién de Salud Animal (SISA) y del Sistema
Nacional de Informacion Ganadera (SNIG). Se propuso analizar los diferentes
componentes de la vigilancia y evaluar su eficiencia para la deteccion de la enfermedad,
como la evaluacion de la evolucion temporal de los focos de Brucelosis Bovina.

Las conclusiones de esta investigacion permitieron reconocer una mayor eficacia
cuando se analizan diferentes estrategias territoriales de vigilancia en relacion a los
focos a la zona de un buffer de cinco km y que el 31% de los linderos a foco caen fuera
de la seccional policial, lo que respalda el cambio de criterio de zona de riesgo para el
muestreo previo al movimiento.

Al estudiar la distribucidn espacial se observo una mayor concentracion de focos del
centro del pais hacia el norte, identificando un comportamiento regional diferencial en
determinadas areas. En cuanto al tiempo de saneamiento el 80% de los focos duran
menos de dos afios y no se aprecian diferencias entre departamentos. En funcion de la
prevalencia inicial se pudo observar una evolucién en la deteccion precoz ya que han
ido disminuyendo los focos. Los que reinciden son un 4% de los registrados y no se
encuentra una concentracion geogréafica de estos.

En funcion del estudio de los componentes del sistema de vigilancia, el componente de
habilitacion y refrendacion de tambos es el que requiere mayor nimero de muestras
para detectar un foco, y el componente mas efectivo es la investigacion en predios
relacionados epidemioldgicamente.

Las construcciones alcanzadas permitieron considerar que es posible erradicar la
Brucelosis bovina en Uruguay, por medio de la continuidad y avance en las estrategias
de vigilancia epidemioldgica que se vienen desarrollando y del saneamiento de los focos
detectados.

Palabras clave: brucelosis, vigilancia epidemiologica, sistemas de informacion.
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SUMMARY

This research is part of the field of animal health and to address the different strategies
used in the control and eradication program of Bovine Brucellosis in Uruguay.

It is part of the research project “Evaluation and improvement of tools to improve
their effectiveness and application of resources in the fight against Bovine
Brucellosis”, this project was funding by a sectorial source for animal health ANII-
FSSA_X_ 2014 1 106078.

In reference to the methodology, a quantitative approach of a retrospective type is
proposed. A primary data source will be used, taking the existing databases in the
Animal Health Information System (SISA) and livestock information national system
(SNIG) and it is proposed to analyze the different components of the surveillance and
evaluate its efficiency for the detection of the disease, such as the evaluation of the
temporal evolution of the outbreaks of Bovine Brucellosis.

The conclusions of this research allowed us to recognize greater efficacy when
analyzing different territorial surveillance strategies in relation to the outbreaks farms in
the area of a five km buffer and 31% of the boundaries focus are outside the police
section, which supports the change of criteria of the risk zone for pre-movement
sampling.

When studying the spatial distribution, there is a greater concentration of focus from the
center of the country towards the north, identifying a differential regional behavior in
certain areas. In terms of sanitation time, 80% of the focus last less than two years and
there are no differences between departments. Depending on the initial prevalence,
showed an evolution in early detection as they have been decreasing. The recurring
focus are 4% of the records and a geographical concentration of these is not found.

Depending on the study of the components of the surveillance system, the component of
habilitation and endorsement of milking farms is the one that requires the greatest
number of samples to detect a focus and the most effective component is research on
epidemiologically related farms.

The constructions achieved allowed us to consider that it is possible to eradicate Bovine
Brucellosis in Uruguay, through continuity and progress in the epidemiological
surveillance strategies presented.

Keywords: brucellosis, epidemiological surveillance, information systems.
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Capitulo 1. Introduccioén

Este estudio se enmarca en el Proyecto de investigacion “Evaluacion y
perfeccionamiento de herramientas para mejorar su eficacia y aplicacion de recursos en
el combate de la Brucelosis Bovina (BrB)”, financiado por el Fondo Sectorial de Salud
Animal (FSSA) de la Agencia Nacional de Investigacion e Innovacion (ANII) y del
Instituto Nacional de Investigaciones Agropecuarias (INIA), codigo

FSSA X 2014 1 106078.

La BrB se puede definir como una enfermedad infecciosa grave de alta contagiosidad
del ganado y otras especies, incluido el hombre, causada por la Brucella abortus. Es una
zoonosis de gran importancia, que reduce la eficiencia productiva a través del aborto,
infertilidad y disminucién en la produccion de leche, lo que se traduce en importantes
pérdidas econdmicas.

La primera comprobacion de Brucella abortus en Uruguay fue en el afio 1926 realizada
por el Dr. Cassamagnaghi y la constatacién en humanos por Nin y Silva en 1931 (Gil,
A. etal. 2013).

A partir de 1953, se incorpora la vacunacion voluntaria contra BrB a las hembras
bovinas con vacuna cepa 19. En 1961 se declara obligatoria la lucha contra la BrB en
todo el territorio nacional y se establecen una serie de medidas al respecto. En 1996 se
suspende la vacunacion sistematica de las hembras bovinas con vacuna cepa 19 para
iniciarse una nueva etapa en el combate de esta enfermedad. En 1998 se lleva a cabo un
plan de erradicacion de BrB, con refuerzo de las actividades de vigilancia, eliminacion
de reactores y saneamiento de los focos. En el afio 2002 aparecen varios focos en el
departamento de Rocha, donde se toman medidas como la cuarentena (interdiccion) de
los focos, obligatoriedad de contar con serologia negativa para mover animales
susceptibles de los predios que estaban en las seccionales policiales correspondientes a
los focos y se empieza a usar la vacuna RB51. El principal motivo para utilizar esta
vacuna es que no interfiere con el diagndstico serolégico como si lo hace la cepa 19. En
2003 aparecen nuevos focos en el departamento de San José con aparicion de algunos
casos de Brucelosis en humanos. En el afio 2005 se incorpora la vacunacion con RB51
en el departamento de San José Y la realizacion de serologia junto con la refrendacion
anual de los establecimientos lecheros. De 2005 a la fecha se han aplicado estrategias de
vigilancia epidemioldgica a partir de diferentes acciones para detectar la presencia de la
infeccion en los rodeos: acciones sanitarias (saneamiento); medidas para evitar la
difusion de la enfermedad como la interdiccion, vacunacion y sangrados sucesivos con
eliminacién de reactores; control de movimientos desde areas de riesgo que buscan
evitar el traslado de animales infectados hacia otras zonas.

Los paises que han erradicado la BrB, como ser Estados Unidos (EE. UU.), Nueva
Zelanda, Japon, Reino Unido y otros paises europeos, contaron con recursos suficientes
para aplicar sistemas de vigilancia y deteccion de la enfermedad en forma genérica a
toda la poblacion. Han utilizado la combinacion de diferentes estrategias de vigilancia
para la deteccion de focos: serologia de toda la poblacion susceptible, serologia total de
la faena, muestreo mensual en todas las leches de los tanques y serologia de todos los



movimientos de animales susceptibles. Estas evidencias muestran que es posible la
erradicacion de la enfermedad y las autoridades sanitarias del Uruguay consideran que
en este momento estarian dadas las condiciones para afrontar nuevas etapas en la
camparia de control y erradicacion de la BrB.

En nuestro pais en base a los esfuerzos de todos los sectores intervinientes en la toma de
decisiones de la campafia de BrB y a cambios progresivos en la estrategia de lucha, con
la aplicacion de diferentes instrumentos en los sistemas de vigilancia, se logro alcanzar
y estabilizar una situacion epidemiologica de muy baja prevalencia de la enfermedad.

Los métodos actuales de vigilancia seroldgica son: muestreo de categorias de animales
susceptibles en establecimientos de faena, muestreos aleatorios anuales (muestreo
panel), serologias previas al movimiento en zonas definidas como de riesgo,
refrendacion anual de tambos, ELISA en leche tanque, serologia en predios linderos a
foco y en predios relacionados epidemiolégicamente.

En las muestras de sangre de hembras adultas de plantas de faena, si hay un resultado
positivo de la prueba diagndstica confirmatoria se identifica el origen del animal y se

rastrea el predio por medio del sistema de identificacion individual y trazabilidad del

SNIG para realizar la investigacion y sanear el establecimiento si se trata de un nuevo
foco.

El muestreo panel consiste en un monitoreo basado en un muestreo aleatorio con
alcance nacional de 650 establecimientos anuales aproximadamente. Este muestreo es
disefiado con diferentes estrategias y se toman 60 muestras por establecimiento de vacas
paridas. Se considera un indicador de evolucién de la prevalencia en el pais y colabora
con la vigilancia sin ser su objetivo principal.

El sangrado previo al movimiento consiste en la zonificacion de riesgo para la
enfermedad. Es una de las decisiones definidas en la estrategia de accion y se exigen
serologia negativa dentro delos 120 dias previos al movimiento del ganado susceptible,
excepto cuando el destino es la faena. Se han utilizado diferentes estrategias para
determinar las zonas de riesgo en funcion de los focos activos las que se van
actualizando periddicamente. Esta estrategia es una buena herramienta para minimizar
la propagacion de la infeccidn en zonas de riesgo basadas en los focos conocidos.

La refrendacion en tambos se efectla al ganado vacuno lechero de forma anual con
caracter obligatorio e incluye la serologia para BrB.

Las pruebas de ELISA en leche tanque para BrB es realizado en forma cuatrimestral en
todos los establecimientos lecheros que remiten su produccion a las plantas industriales.

La serologia en predios linderos a focos y relacionados epidemioldgicamente son puntos
criticos para determinar el alcance o fuente de la infeccion cuando se identifica un
nuevo foco. Se cuenta con un Sistema de Informacion Geografico (SIG) de caracter
nacional que junto con los formularios epidemiologicos del SISA permite identificar y
evaluar los linderos y los relacionados epidemiologicamente.

A partir de las muestras obtenidas por los diferentes componentes del sistema de
vigilancia y del saneamiento, se realizan las pruebas diagnésticas presuntivas,
confirmatorias y diagndstico del agente. La serologia tiene como prueba diagnéstica



presuntiva la Rosa de Bengala (RBT) y como confirmatoria alguna de las siguientes
pruebas: Rivanol, 2 Mercaptoetanol y Polarizacion Fluorescente (FPA). El diagnostico
del agente se efectla a partir del aislamiento y reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR).

En la aplicacién de las RBT participan 127 laboratorios particulares habilitados y
registrados ante el MGAP, distribuidos en todo el territorio nacional. Estos laboratorios
en conjunto con la vigilancia procesada en la Direccion Nacional de Laboratorios
Veterinarios “Miguel C Rubino” (DILAVE) realizan mas de 1,5 millones de analisis
seroldgicos al afio para BrB.

Las pruebas confirmatorias las realiza unicamente el laboratorio oficial (DILAVE) en
cualquiera de sus cuatro sedes en el pais: Montevideo, Paysandu, Tacuarembd y Treinta
y Tres. Una vez detectado un establecimiento infectado se realiza la interdiccion
(cuarentena) para evitar la difusion de la enfermedad y el saneamiento con rondas con
un intervalo minimo de cuatro meses de serologias a la totalidad de los animales
susceptibles y la eliminacién de los reactores. Cuando se logran dos rondas negativas
consecutivas el establecimiento recupera el estatus de libre de BrB y se levanta la
interdiccion.

Segun el Anuario Estadistico Agropecuario 2018 (Ministerio de Ganaderia Agricultura
y Pesca, 2018) en Uruguay existe una poblacion aproximada de 6 millones de bovinos

susceptibles, de estos se faenan 1,1 millones anualmente, existen 3.718 tambos bovinos
y los movimientos anuales alcanzan 1,3 millones de cabezas solo en la categoria vacas.

Para avanzar en el control/erradicacion de la BrB se requiere una evaluacion
permanente de la estrategia empleada y la actualizacion constante de los instrumentos
utilizados en la campafia sanitaria. El ajuste y evaluacion de alternativas determinaran la
eficiencia del Programa de combate de la enfermedad.

Tabla 1. Estimaciones de porcentajes de seroprevalencia aparentes para la BrB en la
poblacion del Uruguay, por afio segun giro

Ao
2002 2004 2006 2008 2010 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
Carne 024 0,16 023 0,30 004 0,0 006 009 o006 003 003 0,05*
Leche 0,02 042 0,00+ 0,01* 060 0,03* 003* 0,15* g04* 0,04* 0,05 0,05
Nota: * Datos basados en resultados de vigilancia debido a que no fue posible estimarlos a través de los muestreos

Giro

En la Tabla 1 se puede observar cual ha sido la evolucion de la seroprevalencia aparente
para la BrB en los diferentes giros de produccion a lo largo de estos afios, con base en la
mayoria de los casos a estimaciones basadas en los muestreos aleatorios oficiales.

Llegar a estos niveles de control, por debajo del 1% de la poblacién, es muy dificil e
insume muchos recursos y tiempo aplicando una estricta politica sanitaria, como ha
venido haciendo el Uruguay desde el siglo pasado en forma constante. Dada las



caracteristicas de esta enfermedad, si no se persiste en el esfuerzo de controlarla se
puede retroceder rapidamente y perder la inversion realizada.

Dado que la prevalencia es tan baja en los muestreos aleatorios no se pudo llegar a
estimar la seroprevalencia aparente en alguno afio y giro, por lo que se estimo en
funcion de la vigilancia que se realiz6 en cada afio.

1.1. Investigaciones Internacionales y Regionales

En China Zhang y colaboradores (2018) realizan una revision sistematica de 23
programas de control o erradicacion de BrB, concluyendo que se debe tener un sistema
de vigilancia complejo y sistematico, integrado y eficiente, basado en la identificacion
de los animales y los registros de los eventos relevantes. Entienden que la erradicacion
no es viable en un marco temporal limitado, Australia y Nueva Zelanda demoraron mas
de 20 afios para lograrlo, mientras que estar libres en EE. UU. requiri6 64 afios y el
resto de los paises analizados (19 paises) llevan varias décadas sin poder erradicarla en
forma definitiva.

En Italia Darbon et al. (2018) efecttan un estudio de vulnerabilidad de la BrB con el fin
de hacer aportes para su erradicacion. Evaltan la vulnerabilidad de la persistencia y
determinan como factores méas vulnerables los movimientos y la dispersion entre rodeos
Vecinos.

En Costa Rica Hernandez-Mora et al. (2017) detallan cuales fueron las fallas en el
control de la enfermedad en un pais que ha aumentado la prevalencia. La cobertura de
vacunacion por debajo del umbral deseado en el programa de control tiene una amplia
distribucion espacial y mencionan las interrupciones econémicas, los servicios de salud
animal insuficientes y sin soporte politico como las principales fallas.

En Ecuador Zambrano et al. (2016) evaltan la aplicacion del programa de control de
BrB en la provincia de Manabi y comprueban un bajo cumplimiento de las propuestas
del programa nacional de control, que es de caracter voluntario.

En Brasil Borba et al. (2013) miden la prevalencia de BrB y elaboran un mapa de riesgo
en el estado de Maranhao. Determinan que la presencia de humedales y la aglomeracién
de animales en pasturas son factores de riesgo y consideran que en el centro de esa
region deben fortalecer la vacunacion por la alta prevalencia y realizar mas
investigaciones con el fin de ver otros factores de riesgo no considerados.

De las investigaciones precedentes en el tema a nivel internacional y regional,
observamos la actualidad y necesidad de investigar los sistemas de control y vigilancia
de la BrB en busca de su erradicacion, lo cual requiere tiempo y recursos suficientes. El
sistema de vigilancia debe ser sistematico, integrado y contemplar diferentes aspectos
en busca del objetivo de detectar nichos y eliminar la enfermedad del territorio bajo
campaiia. Identificamos como puntos claves la bioseguridad de los establecimientos,
control de los movimientos desde areas de riesgo y vigilancia de los linderos, o con
alguna relacion epidemioldgica a focos activos y el compromiso de todas las partes
involucradas en la vigilancia para prevenir la dispersion de la enfermedad en una region.



1.2. Investigaciones Nacionales

A nivel nacional las investigaciones més relacionadas a la temética especifica de este
estudio fueron realizadas por la Facultad de Veterinaria (Fvet) y el MGAP, con gran
apoyo del Instituto de Investigacién Agropecuaria (INIA). A continuacion se desglosan
las mismas.

Por una parte, Gil y Piaggio (2013) a través del Fondo de Promocidn de Tecnologia
Agropecuaria (FPTA) con el fin de controlar y erradicar la BrB evaltan instrumentos de
vigilancia epidemioldgica y el desarrollo de herramientas para la toma de decisiones. La
investigacion muestra una alta repetibilidad de las pruebas de ELISA en leche, con un
mejor comportamiento que la prueba en uso en ese momento que era la de anillo en
leche (PAL). Entienden que el uso de modelos de simulacién ayuda a la toma de
decisiones y permite conocer aspectos epidemioldgicos de la BrB en Uruguay.

Por otra parte, Ragan y Ragan (2012) efectan una revision del programa de BrB donde
encuentran como fortaleza el contar con este para la erradicacion de la BrB en Uruguay
siendo un progreso sustancial en el control de la enfermedad en el ganado. Sin embargo,
sefialan la permanencia de BrB en areas entendidas como de dificil control que
mantienen una relativa alta prevalencia. Generan una serie de recomendaciones como la
necesidad de proporcionar control de calidad y supervision de los laboratorios
habilitados; bajar los retrasos en la eliminacion de los animales infectados y vigilancia
de predios relacionados epidemioldgicamente; realizar planes sanitarios para cada foco;
tener la autoridad legal necesaria, uniformidad de los requisitos del programa entre
otras; contar con un equipo de epidemidlogos a nivel central y regional o departamental.

Rodriguez, Garin, Lagarmilla, Herndndez y Facal (2011) evaltan los costos del
programa de BrB y cuantifican los costos del sector publico y privado, donde
encuentran dificultad en el analisis de la informacion dado que determinados datos no
estaban completos y sistematizados. Se evidencia la coparticipacion publico-privada,
donde el sector publico financia el 57% de las actividades y el sector privado el 43%.

Gil, Silva, Garin, Caponi, Chans y Vitale (2003) efecttan un estudio transversal de la
BrB en Uruguay donde se muestrean 6.355 vacas de 119 establecimientos lecheros y
12.622 vacas de 246 predios ganaderos. Determinan una prevalencia aparente en
hembras bovinas de 0,02% en lecheria y 0,24% en ganaderia. A nivel predial la
prevalencia se estimo en 0,25% en predios lecheros y 2,04% en predios ganaderos.

Las investigaciones citadas precedentemente nos muestran como en Uruguay existe una
preocupacion mantenida por erradicar la BrB, generando construccién de conocimiento
que brinde evidencias para abordar la problematica identificada. Los resultados
existentes entendemos que han colaborado en la toma de decisiones para generar la
camparia sanitaria, asi como el conocimiento en cuanto al comportamiento de la BrB en
Uruguay y poder evaluar las medidas que estratégica y econdmicamente sean mas
eficientes. Ejemplo de esto es lo realizado por Gil y Piaggio en el afio 2013 donde
verifican un mejor comportamiento de ELISA en leche que PAL y en afio 2014 se
implementa el cambio de estrategia teniendo en cuenta estas recomendaciones.



El MGAP tiene un marco juridico claro en cuanto a las campafias sanitarias, las cuales
deberian ser evaluadas periddicamente, asi como se corresponderia evaluar cada
estrategia que compone cada camparia. Con el programa actual de BrB se busca un
control avanzado de la enfermedad teniendo como meta su erradicacion. Esto se viene
realizando en el caso de la BrB y generando varios cambios en la vigilancia en el correr
de los afios. Hoy se esté frente a una situacion de muy baja prevalencia, lo que lleva a
que sea cada vez mas dificil encontrar un foco. Se vigila aproximadamente un 26% de
los predios del pais en base a riesgo, pero existirian zonas donde no se tiene certeza de
la ausencia de la enfermedad por no haber vigilancia que lo corrobore. Esto genera una
necesaria y frecuente revision de las estrategias actuales de la campafia y que se estudie
la eficiencia y eficacia de cada componente de la vigilancia. La existencia de registros y
la evaluacion de indicadores ayudan a la racionalidad en la toma de decisiones. Si bien
estamos trabajando con una zoonosis, lo cual justifica las acciones mas alla de las
consideraciones econdmicas, igualmente es relevante el andlisis costo/beneficio del
Programa.

1.3. Reglamentacion y normativas

A nivel internacional existen normativas establecidas en el cddigo Sanitario para los
Animales Terrestres de la Organizacion Mundial de Sanidad Animal (OIE) que brinda
normas destinadas a mejorar la sanidad, el bienestar animal y la salud publica
veterinaria en todo el mundo. Tiene textos normativos para garantizar un comercio
internacional seguro de animales y subproductos. Las autoridades veterinarias deben
notificar y referirse a las medidas sanitarias que en él figuran y prevenir su propagacion
a través de los intercambios internacionales de animales y subproductos impidiendo al
mismo tiempo barreras sanitarias injustificadas. Estas normas se adoptan por la
Asamblea Mundial de Delegados que constituye la instancia mas alta de la OIE. El
capitulo 8.4. tiene como objetivo mitigar el riesgo de propagacion de la Brucelosis en
los animales, asi como el peligro que estos agentes tienen para la salud humana.

Las normas para las pruebas de diagndéstico y las vacunas se describen en el Manual
Terrestre.

Es muy amplia la reglamentacion y normativa existente en relacion al control de la BrB
en Uruguay. Esto demuestra la relevancia dada en el pais a la atencién de su control.

A modo de sintesis en la tabla 2 se resumen las normativas aplicables en el control de la
brucelosis bovina.



Tabla 2. Sintesis de las principales leyes y normativas generadas en Uruguay respecta a

BrB

Normativa

Sintesis de contenido

(Uruguay, Ley N° 3606
13 de abril de 1910)

“Ley de policia sanitaria animal” Establece el contralor y defensa de
los ganados por el poder ejecutivo contra enfermedades contagiosas.

Decreto

Se incorpora la vacunacion a las hembras bovinas con cepa 19 de

24 de marzo de 1953 forma voluntaria.
(Uruguay, Ley N° 12.937, | Declara la lucha obligatoria contra la BrB en todo el territorio
1961) estableciendo medidas.

Decretos 79/894 del 22 de
febrero de 1984 y 607/985
del 6 de noviembre de
1985

Normas referidas a la eliminacién de animales infectados. La
vacunacion de terneras entre los cuatro y ocho meses de edad y
determina las pruebas diagndsticas aplicables.

(Uruguay, Ley N° 16.462,
1994)

Establece que las plantas de faena sujetas a inspeccion veterinaria
oficial deberan recibir y faenar los animales que se les envien en
cumplimiento de medidas sanitarias, por la autoridad competente.

Decreto 552/996 del 30 de
diciembre de 1996

Se suspende la vacunacion sistematica de hembras bovinas con la
vacuna cepa 19.

Decreto 432/002 del 6 de
noviembre de 2002

Se autoriza la importacién y la aplicacion de la vacuna bovina con
cepa RB51.

(Uruguay, Ley N° 17.730,
2003)

Se crea y regula el Seguro para el Control de la BrB (SCB).

Decreto 135/005 del 11 de
abril de 2005

Se dispone la vacunacién y revacunacion obligatoria contra la BrB,
de todos los bovinos hembras mayores de cuatro meses de edad no
prefiadas, con la vacuna Brucella Abortus RB51, en todos los
predios del departamento de San José y en aquellas zonas
relacionadas epidemioldgicamente.

Resolucion N° 45/005 del
19 de mayo de 2005

Establece que la habilitacion y refrendacion de los tambos deberan
presentar una serologia negativa de BrB de todos los bovinos
(machos y hembras con destino a la reproduccién ya sea bovinos de
leche o de carne) mayores de un afio.

Resolucion N° 72/005 del
19 de julio de 2005

Se establecen los procedimientos, requisitos y condiciones para el
control sanitario de ingreso y egreso de animales a los campos de
recria.

Resolucion 41/006 del 15
de mayo 2006

Se modifica la némina de plantas de faena para el sacrificio de los
bovinos positivo a BrB establecida por la Resolucion DGSG/RD N°
41/006 de 15 de mayo de 2006

Resolucion N° 86/006 del
9 de noviembre de 2006

A partir del 1° de enero de 2007, para la habilitacion y refrendacién
de tambos ubicados en zonas donde se ha detectado BrB, se exigira,
conjuntamente con la documentacion correspondiente, la
certificacion de vacunacién y revacunacion de los animales
bovinos hembras mayores de cuatro meses no prefiadas, del afio
inmediato anterior.

Decreto N° 100/008 del 18
de febrero de 2008

La DGSG a través de la Direccion de Sanidad Animal (DSA)
determinara en base a criterios epidemioldgicos zonas de riesgo en
relacion a la BrB.

Resolucion N° 25/008 del
10 de abril de 2008

Se dispone la acreditacion de veterinarios de libre ejercicio en el
marco del programa de control y erradicacion de BrB.




Resolucion N° 41/008 del
3 de junio de 2008

La DGSG determina las zonas de riesgo, basada en criterios
epidemioldgicos en relacion a la BrB. (Incluye definicion de “foco”,
que fue sustituida por la resoluciéon DGSG N° 175/2015 de 13 de
agosto de 2015).

Resolucion N° 95/009 del
1 de junio de 2009

Se aprueba el Manual de Procedimiento para la Eliminacion de
Animales Reaccionantes Positivos a BrB.

Resolucion N° 20/010 del
19 de enero de 2009

Se autoriza la vacunacién y revacunacion de caracter voluntaria con
la vacuna RB 51 en las zonas no categorizadas como de riesgo a la
BrB.

Resolucion N° 828/010 del
14 de octubre de 2010

Dispone la vacunacién obligatoria contra la BrB en predios linderos
y relacionados epidemioldgicamente.

Ley N° 18.719 del 27 de
diciembre de 2010,
articulo 378

Faculta al MGAP a destinar recursos del Fondo Permanente de
Indemnizacion creado por el articulo 14 de la ley N° 16.082 de 18 de
octubre de 1989, para indemnizar la pérdida de animales por
sacrificio sanitario y destruccion total, dispuesta por la autoridad
competente, para el control y erradicacion de zoonosis y otras
enfermedades de importancia econdmica para el pais. Incluye
sacrificio de animales positivos a BrB en el campo.

Resolucion N° 25/011 del
17 de febrero de 2011

Actualizacion de Manual de Procedimiento de VVacunacién RB51.

Resolucion N° 96/012 del
25 de junio de 2012

A partir del 1° de enero de 2013 los veterinarios de libre ejercicio que
participen en las actividades relativas al &rea de campo, en el marco
del Programa de Erradicacion de la BrB, deberan estar acreditados
ante la DGSG.

Resolucion N° 186/012 del
30 de octubre de 2012

A partir del 1° de enero de 2013 los veterinarios de libre ejercicio que
participen en las actividades relativas al area de laboratorio para el
diagnostico primario de BrB, deberan estar acreditados ante la
DGSG.

Resolucion N° 190/012 del
12 de noviembre de 2012

Se aprueba el Manual de Procedimiento para la habilitacion y
funcionamiento de los laboratorios para el diagnostico de BrB.

Decreto 441/012 de 26 de
diciembre de 2012

Sustituye art. N° 1 decreto N° 79/984 de 22 de febrero de 1984.
Deroga el decreto N° 20/998 de 1998. Actualiza y adecua las pruebas
presuntivas y confirmatorias de deteccion de la BrB. Establece
medidas sanitarias para el control de la BrB.

Resolucion N° 58/014 del
17 de marzo de 2014

Determina que se realice la prueba de ELISA en leche de tanque
con una frecuencia trimestral en predios remitentes a plantas lacteas
para habilitacion y refrendacion de tambos. Se aprueba el uso de
FPA como prueba confirmatoria.

Resolucion N° 120/014 del
29 de julio de 2014

Se aprueba el Manual de Procedimiento para la habilitaciéon vy
funcionamiento de los laboratorios para diagnostico de BrB.

Ley N° 19.300 del 26 de
diciembre de 2014

Defina la indemnizacion por sacrificio de animales positivos a BrB
(en faena o en el campo); subsidio para saneamiento de foco y apoyo
econdémico para linderos de foco.

Resolucion N° 599/015 del
24 de julio de 2015

Los productores que opten por aplicar la vacuna RB51 en forma
voluntaria en zonas no categorizadas como de riesgo a la BrB, no
estan obligados a realizar una serologia previa a los movimientos de
animales susceptibles a la enfermedad.

Resolucion N° 175/015 del
13 de agosto de 2015

Aprueba la actualizacion de los Manuales de Procedimiento de:
Atencion de Foco; Vacunacion y Extraccion de zonas de riesgo.




Cambia la definicion de “foco”.

Decreto 148/017 del 5 de
junio de 2017

Adecuacion de la estrategia del programa de erradicacion de la BrB
en el territorio nacional. Cambia el criterio de zona de riesgo para la
vigilancia previo al movimiento, pasa a ser los linderos y tras linderos
a foco

Las leyes, normas y reglamentos actuales requieren seguimiento sobre su aplicacion y
resultado en la campafia, asi como su revision si no son adecuados o fallan en su

aplicacion.
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Capitulo 2. Brucelosis bovina

En este capitulo desarrollamos el marco en el cual nos basamos, enfocado en las
caracteristicas de la BrB. Para ello consideramos pertinente abordar diferentes aspectos
que definen o caracterizan la enfermedad.

2.1. Etiologia

El género Brucella esté clasificado dentro de la familia Brucellaceae y el orden
Rhizobiales. Por muchos afios se conocian seis especies, siendo estas: B. abortus, B.
melitensis, B. suis, B. ovis, B. canis, B. neotomae, diferenciadas en base a su preferencia
de hospedero y a un conjunto de caracteristicas antigénicas y metabolicas. Las tres
especies de mayor importancia econémica y sanitaria son B. abortus (bovinos), B.
melitensis (ovinos y caprinos) y B. suis (suinos) las que a su vez se subdividen en
biovars o biotipos en base a caracteristicas seroldgicas y metabolicas. A partir de la
década de 1990 se aislaron cepas de Brucella de nuevos hospederos como mamiferos
marinos y roedores.

Brucella spp. es un bacilo corto Gram negativo, pequefio, inmdvil y aerobio estricto, de
crecimiento lento, que no posee cépsulas, ni flagelos, ni fimbrias, no forma esporas y es
intracelular facultativo, es decir, se puede multiplicar tanto en el interior como fuera de
las células (OIE, 2004). A diferencia de muchas otras bacterias, su genoma esta
constituido por dos cromosomas circulares y carece de plasmidos. Tienen un
metabolismo oxidativo basado en la utilizacion de nitratos como aceptores de
electrones. Son catalasa y oxidasa positivos (excepto B. neotomae y B. ovis), no atacan
la gelatina, ni modifican la leche y en general no fermentan los azlcares; son bacilos
muy exigentes, creciendo mejor en medios aerobios enriquecidos con COx.

La infeccion por Brucella en ganado bovino suele estar causada por biovariedades de
Brucella abortus, que es un parasito intracelular con predileccion por el sistema reticulo
endotelial y los 6rganos de la reproduccion.

En algunos paises, sobre todo del sur de Europa, Africa y Asia occidental, en los que el
ganado bovino se cria en estrecha relacion con ganado ovino o caprino, la infeccion
también puede deberse a B. melitensis (Verger, 1985). En ocasiones, B. suis puede causar
una infeccidn crénica de la glandula mamaria del ganado bovino, pero no se ha observado
que cause aborto ni que se transmita a otros animales.
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2.2. Epidemiologia de la Brucelosis

Para poder dar un buen seguimiento al programa de control y erradicacion se debe
conocer bien la enfermedad, caracteristicas del agente, del huésped y medio ambiente.
Con esto se podrian detectar los factores de riesgo que determinan la distribucion y
mantenimiento de la misma en el pais.

2.2.1. Fuentes de infeccién y transmisién

La fuente primaria de infeccion esta representada por las hembras gravidas que, al
abortar o parir, expulsan grandes cantidades de Brucellas con el feto, el liquido
amniotico y las membranas fetales. Por lo que las pasturas y/o el agua o suelos quedan
contaminados por descargas vaginales luego del aborto o el parto. La excrecion de
Brucella con la leche se puede dar durante todo el afio, pero con mucha mas importancia
después el parto y puede estar ausente en el pico de lactacion. También pueden difundir
la enfermedad las hembras que, poco después de abortar, eliminan el agente con la
secrecion vaginal, y vacas que, al parecer sanas, segregan leche que contienen la
bacteria. En menor grado pueden contribuir a la contaminacion del campo las materias
fecales de terneros que se alimentan de leche contaminada, ya que no todas las Brucella
se destruyen en el tracto digestivo. Los toros sin infeccién no la contraen por cubrir a
vacas infectadas, pero si la tienen, pueden infectar a estas a través de la inseminacion
artificial.

La via de transmisién mas importante es el tracto gastrointestinal por ingestion de
pastos, forrajes y aguas contaminadas. Las vacas generalmente lamen membranas
fetales, fetos y terneros recién nacidos, los que contienen gran nimero de Brucella. El
instinto de las vacas de lamer los 6rganos genitales de otras vacas contribuye también a
la transmision de la infeccion.

La via intrauterina de vacas infectadas e inseminacidn artificial con semen contaminado
es un gran agente de transmisién de la infeccién. Otras vias son la inhalacién
(aerdgena), conjuntival o cutanea.

La transmision congénita de la madre al feto ocurre en una tasa baja dificil de predecir y
la infeccion evoluciona en forma latente hasta la primera gestacion de la vaquillona. Un
ternero recién nacido de una hembra infectada puede, ocasionalmente, infectarse
congénitamente antes del nacimiento y luego de ingerir el calostro contaminado su
tracto digestivo contendra brucelas las cuales seran eliminadas en el meconio y heces
fecales al medio externo. Por lo tanto, los recién nacidos de madres infectadas durante
su primer mes de vida constituyen un peligro como diseminadores temporales de
brucelas si conviven con otros animales susceptibles o son transferidos a rodeos libres
de infeccidn. Los animales jévenes que han ingerido calostro de madres infectadas
pueden inicialmente ser sero-positivos, pero luego se convertiran en sero-negativos. En
general el animal joven elimina la infeccion durante el primer mes de vida siempre que
no continue ingiriendo leche contaminada y se evite su exposicion a otros materiales
contaminados con brucelas.
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Figura 1. Comportamiento de la Brucelosis dentro del establecimiento (Gil y Piaggio)

En la figura 1 se puede observar el ciclo que se produce dentro de un establecimiento
luego del ingreso de la Brucella.

2.2.3. Factores de riesgo

Para optimizar la sensibilidad del sistema de vigilancia y teniendo en cuenta los altos
costos, este debe basarse en la identificacion de los riesgos asociados a la presencia y
diseminacion de esta enfermedad.

Varios factores determinan el tiempo que un animal individualmente puede de manera
silenciosa tener la infeccidn antes de ser diagnosticada. La dificultad de poder predecir
el periodo de incubacién y de descubrir un animal que esta incubando la enfermedad
favorece su diseminacion en el rodeo. Ninguna prueba serolégica es capaz de detectar el
100% de los animales infectados en una Unica intervencion. Es asi que se requiere la
sistematica realizacion de las pruebas de saneamiento, con el criterio de tratar el rodeo
como una unidad epidemioldgica. El periodo de incubacion es muy variable y puede ser
tan breve como diez dias y tan extenso como 280 dias. Con mayor frecuencia la
aparicion de anticuerpos serolégicamente diagnosticables se presenta entre tres a doce
semanas de la infeccion (Casas Olascoaga, 2008).

Los animales infectados no siempre muestran signos clinicos o se manifiestan en
determinadas etapas de sus vidas como ciertas fases del estado de gestacion, habiendo
animales que desarrollan infeccién subclinica. Durante el periodo de incubacién un
animal puede excretar y diseminar las brucelas, pero es inseguro hacer el diagnéstico
con una Unica intervencion. Los sintomas clinicos y la presencia de una reaccién
positiva no siempre se presentan al mismo tiempo. En una hembra en fase subclinica la
aparicion de la reaccion positiva en la prueba serologica dependera del periodo de
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incubacion, dosis infectante, estado inmunitario, madurez sexual o la fase de la
gestacion. Una hembra infectada puede abortar antes de dar reaccion positiva, pero con
mayor frecuencia la reaccidn positiva se presenta antes de que aborte. Una hembra
prefiada puede ser negativa o de titulo bajo de anticuerpos en la prueba seroldgica
efectuada dentro de las dos semanas siguientes al aborto o a la paricion normal o
anormal de un ternero. Una prueba negativa efectuada dentro de ese periodo no da
garantia que el animal no esta infectado.

El riesgo de infeccion aumenta por la incorporacion de hembras adultas de cria que es la
categoria mas importante en la transmision y diseminacién de la infeccion, con
desconocimiento de la situacién epizootiolodgica, asi como por la densidad de los
animales en un rebafio (Aldiri et al. 1992). Los movimientos son un factor muy
importante en la diseminacion de esta enfermedad y en Uruguay se desplazan més de un
millon de hembras anualmente, generando una red de movimientos muy amplia en todo
el pais, pasando por lugares de concentracién de ganado como ser las ferias ganaderas.
Por este motivo la implementacién de medidas de bioseguridad para reducir el nivel de
riesgo debe realizarse cuando se introducen nuevos animales a un rodeo libre, ya sea por
un diagnostico negativo, conociendo el estatus sanitario del predio de origen o
muestrear antes de exponerlos al resto de los animales. Estas son medidas que ayudan al
programa. El factor geogréfico es otro punto a tener en cuenta ya que la bacteria
sobrevive mas tiempo en determinadas condiciones. (Castro, , H., Gonzélez, S. y Prat,
M., 2005).

Tabla 3. Resistencia y supervivencia en el ambiente de la BrB

Material Tiempo de supervivencia
Suelo y estiércol 80 dias

Polvo 15-40 dias
Leche a temperatura ambiente  2-4 dias
Fluidos y secreciones 10-30 minutos
Aguaa372CypH7,5 Menos de 1 dia
Agua a 82Cy pH 6,5 Mds de 57 dias
Paja 29 dias

Fetos abortados 6-8 meses
Heces bovinas 1-100 dias
Tierra humedad 66 dias

Tierra seca 4 dias

Fuente: Acta Bioquim Clin Latinom 2005; 39(2): 203-16.

Tanto los predios relacionados epidemioldgicamente a los focos como la zona perifocal
son lugares estratégicos para verificar el grado de dispersion de la enfermedad. La
prevalencia inicial de cada foco, también nos puede orientar del tiempo que transcurre
entre la infeccidn y la deteccion del mismo.

Cuanto mas baja es la prevalencia mas compleja es detectar correctamente los animales
enfermos. Una parte sustancial del éxito de la camparia de BrB lo constituyen las buenas
practicas de toma e identificacion de muestras, el envio al laboratorio en condiciones
Optimas, el buen registro en el sistema de informacion de los animales muestreados y
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del predio por parte de los veterinarios acreditados. A su vez es significativo el correcto
procesamiento de las muestras y en caso de resultados positivos, el envio adecuado de
dicha muestra desde el laboratorio habilitado al laboratorio oficial. La red de
laboratorios que realizan la prueba de RBT debe tener uniformidad en los resultados
teniendo una buena sensibilidad para la deteccidn de los animales infectados.

2.2.4. Distribucién geografica

La infeccion por Brucella en ganado bovino se transmite a nivel mundial, pero varios
paises del norte y centro de Europa, asi como Canada, Japon, Australia y Nueva Zelanda
se consideran libres tanto de B. abortus como de B. melitensis.

Los mayores niveles de incidencia se sitian en Oriente Medio, la region Mediterrénea,
Africa subsahariana China, India, Pert y México y el crecimiento més agudo en niimero
de casos se esta registrando en paises de Asia central y sudoriental. (OIE, 2018).
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Figura 2. Distribucion geografica de la Brucelosis (Brucella abortus), 2018 (OIE).

2.3. Patogenia y datos clinicos

Las especies de Brucella son patégenas intracelulares facultativas, propiedad que las
mantiene protegidas de la accion de los antibidticos, y de los mecanismos efectores
dependientes de anticuerpos; esto justifica la naturaleza cronica de la infeccion ya que
son capaces de adherirse, penetrar y multiplicarse en una gran variedad de células
eucariotas tanto fagociticas como no fagociticas. Cuando estas bacterias ingresan al
organismo pueden ser fagocitadas por los polimorfonucleares (PMN) y macréfagos
como parte de la inmunidad innata. Si no son eliminadas llegan por via linfatica a los
ganglios regionales correspondientes pudiendo desde alli invadir el torrente sanguineo.
En el torrente sanguineo son fagocitadas por los PMN y macro6fagos circulantes y
transportadas, de esta manera, a los diversos 6rganos donde pueden sobrevivir y
multiplicarse dentro de las vacuolas de los fagocitos circulantes y tisulares. Los
mecanismos de ingreso de la bacteria a estas células no estan suficientemente aclarados,
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aunque se presume que el lipopolisacarido (LPS) y las proteinas de la membrana
externa podrian participar en los mismos, mediante receptores tipo manosa o integrinas
respectivamente. (Castro, H., Gonzélez, S. y Prat, M., 2005).
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Figura 3. Distribucion de la brucelosis en Uruguay

Brucella abortus tiene predileccion por el Utero gestante, la ubre, los testiculos y las
glandulas sexuales accesorias masculinas, los ganglios linféticos, y la capsula y bolsa
articular.

Clinicamente es una enfermedad muy dificil de diagnosticar en los bovinos, se
caracteriza por abortos, retencion de placenta, partos prematuros, terneros recién
nacidos débiles, esterilidad e infertilidad temporal o permanente, mastitis con
disminucion de la lactacién e inflamacion de los ganglios linfaticos mamarios. En el
toro produce orquitis, epididimitis y lesiones en glandulas genitales accesorias.
Ocasionalmente produce artritis, bursitis y en casos cronicos, higromas. Todo esto
permite sospechar la enfermedad, pero no asegurarlo dada la multiplicidad de agentes
bacterianos, viricos, parasitarios o toxicos que pueden causar cuadros similares.

Esta enfermedad suele ser asintomética en animales de corta edad y en hembras no
gestantes. Los hallazgos clinicos dependen del estado inmunitario del rebafio y tras la
infeccion por Brucella abortus, las hembras adultas gestantes presentan placentitis, que
suele dar lugar a aborto entre el quinto y el noveno mes de gestacion.

En las gestaciones siguientes el feto suele llegar a término, aunque una misma vaca
puede presentar un segundo y hasta un tercer aborto. Incluso en ausencia de aborto, en
la placenta, los liquidos fetales y las secreciones vaginales se produce una profusa
excrecion del microorganismo. La glandula mamaria y los ganglios linfaticos
relacionados también pueden resultar infectados y es posible que se excreten
microorganismos con la leche. Aunque en las gestaciones siguientes suelen llegar a
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término, la infeccidn uterina y mamaria reaparece, con cantidades bajas de
microorganismos tanto en los productos del parto como en la leche. En las infecciones
agudas el microorganismo se encuentra presente en la mayoria de ganglios linfaticos
principales del organismo. La BrB puede ser una causa de infertilidad en ambos sexos.
(OIE, 2019).

Las secuelas mas comunes a los abortos son retencion de la placenta y metritis. En un
rebafio susceptible, la infeccion puede extenderse rapidamente y provocar un brote de
abortos. Este brote puede durar un afio o0 mas, al final del cual la mayoria de las vacas
susceptibles estaran infectadas y habran abortado y en gestaciones posteriores llevaran
sus fetos a término. Para ese momento, es de esperar que las retenciones de placenta 'y
las metritis sean frecuentes. A medida que se reduce la tasa de abortos, estos se limitan a
vacas primiparas y a adquisiciones recientes, ya que el resto de los animales del rebafio
adquiere inmunidad parcial. (Blood, D. Radostits O., 1992).

2.4. Diagnostico

Clinicamente la BrB es muy dificil de diagnosticar, la constatacion de algunas
manifestaciones clinicas, lesiones anatomopatolgicas macroscépicas y la investigacion
epidemioldgica puede orientar, pero se hace necesario recurrir al laboratorio.

El resultado positivo de un animal tampoco asegura que un rodeo este infectado ya que
puede ser un falso positivo. Por esta razon es necesario realizar una adecuada
investigacion epidemioldgica considerando varios indicadores como ser movimientos,
antecedentes de serologias, vacunaciones previas, ubicacion del rodeo, caracteristicas
productivas e indicadores reproductivos para poder arribar a un diagnéstico definitivo.

A nivel de laboratorio se pueden utilizar métodos indirectos de diagnéstico que son los
de uso masivo por la accesibilidad y simpleza, pero también estan los métodos directos
que son mas certeros.

Las pruebas seroldgicas normalizadas y efectuadas con reactivos padronizados
constituyen un elemento clave en los programas sanitarios y en la vigilancia
epidemioldgica (Casas Olascoaga 1976). Las mismas pueden ser clasificadas como:
presuntivas, confirmatorias y de vigilancia epidemioldgica. Como pruebas de screening
o0 presuntivas las mas utilizadas en el mundo son la prueba de Rosa de Bengala
(Antigeno tamponado a pH 3.65 con contenido celular del 8%) y la prueba de antigeno
bufferado de aglutinacién en placa BAPA (Antigeno tamponado a pH 3.80 con
contenido celular 10 a 12%). Estas dos pruebas logran la inhibicion de la actividad
aglutinante de las IgM por el pH de 4 en que ocurre la reaccion, en tanto las 19G
reaccionan satisfactoriamente a ese pH. Las dos son pruebas sencillas, rapidas y
economicas.

Como confirmatorias, pueden utilizarse las pruebas de: Rivanol, 2 Mercapto-etanol
(2ME), fijacion del complemento y FPA que tienen alta sensibilidad y especificidad.
Estas pruebas estan indicadas para procesar los sueros positivos a las técnicas
presuntivas y disminuir asi los resultados falsos positivos, que ocurren
mayoritariamente en regiones de baja prevalencia o donde se practica la vacunacion
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sistematica (Casas Olascoaga, 1976). Es de destacar que las técnicas de enzimo
inmunoensayo (ELISA) son exitosas herramientas para utilizar en programas de control
ya que presentan excelente sensibilidad y especificidad (Nielsen et al. 1992). El
DILAVE ha participado en estudios de validacion de estas (Silva Paravis y col 1998) las
que han demostrado ser Utiles como técnicas tanto tamiz como confirmatorias. Tienen
como ventaja la sistematizacion y objetividad dado que la lectura se realiza por medio
de espectrofotometro y computadora, pudiéndose procesar gran cantidad de muestras a
la vez. (Repiso et al., 2005).

En Uruguay se utilizan en serie RBT como screening y FPA como confirmatoria; con
esta estrategia se disminuye la cantidad de falsos positivos que ocurre cuando hay baja
prevalencia.

A nivel de rodeos lecheros se ha utilizado sobre muestras de leche extraidas de los
tanques la Prueba de Anillo en Leche (PAL) hasta el afio 2014 y a partir de ese afio la
prueba de ELISA, si da positivo lleva a la realizacion de una serologia en el
establecimiento correspondiente.

El diagnostico del agente se efectla a partir del aislamiento y reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR).

Como dijimos precedentemente cuanto mas baja es la prevalencia mas dificil es detectar
correctamente los animales enfermos, teniendo en cuenta:

VP =p x Se FP=(1-p)x(1—-Sp)

VP = verdaderos Positivos

p=  prevalencia

Se = sensibilidad de la prueba diagnostica
FP = Falsos Positivos

Sp= Especificidad de la prueba diagnostica

Teniendo en cuenta que en Uruguay hay una baja prevalencia (p) de BrB y gran
cobertura de laboratorios es de esperar que muchos no reciban sueros de animales
infectados y por tanto exista cierta probabilidad de algun falso positivo en funcion del
namero de sueros procesados y las caracteristicas del RBT.

2.5. Vacunas

La vacunacion contra la BrB es una herramienta de comprobada eficiencia cuando es
utilizada en el marco de Programa de control de la enfermedad. Tiene como objetivo
establecer inmunidad en el animal y ayudar a proteger al rodeo bovino contra el aborto.
De este modo se disminuye la susceptibilidad a la infeccion.

La BrB es una de las infecciones de laboratorio més faciles de contraer y exige la
aplicacion de estrictas medidas de seguridad. La manipulacion en los laboratorios de
cultivos vivos de Brucella, incluidas las cepas vacunales, es peligrosa y debe realizarse
a un nivel de contencién y bioseguridad adecuado, que se puede determinar a partir de
un analisis del riesgo biologico.
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Tabla 4. Caracteristicas diferenciales entre las cepas bacterianas

S19 RB51
Cepa lisa Cepa rugosa

Genera anticuerpos que

interfieren en las pruebas  Los anticuerpos que
diagndsticas impidiendo genera no interfieren en
diferenciar entre un animal las pruebas diagnosticas
vacunado y otro enfermo

Administrada en vacas en
gestacion puede provocar
abortos

Muy baja probabilidad
de provocar abortos

Las dos vacunas mundialmente mas utilizadas contra la BrB son la cepa 19 y la RB51,
siendo la primera la mas difundida hoy en dia y es la vacuna de referencia con la que se
compara el resto de las vacunas.

En EE. UU. se ha sustituido gradualmente la cepa 19 por la RB51 que actualmente es la
vacuna oficial. (USDA, 2017).

Varios paises de la region utilizan las dos cepas con diferentes estrategias de aplicacion,
como ser en Colombia el programa tiene establecida la vacunacién obligatoria de
terneras entre tres y ocho meses de edad con cualquiera de las dos cepas, en el caso que
el Instituto Colombiano Agropecuario (ICA) autorice la vacunacion en hembras
mayores de ocho meses esta prohibida la utilizacion de la cepa 19. En predios con BrB
se utiliza la RB51 en hembras no gestantes. (ICA, 2019).

En Argentina el Servicio de Sanidad y Calidad Agroalimentaria (SENASA), en su
marco regulatorio establece la obligacion de vacunar las terneras del pais excepto en
Tierra del Fuego, Antértida e islas del atlantico sur de entre tres y ocho meses de edad
con cepa 19. (SENASA, 2019).
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Tabla 5. Vacunas usadas en América para prevenir la BrB (Samartino, 2007)

Pais Cepa 19 (%) RB 51 (%)

EE. UU. 0 100
México 10 90
Costa Rica 0 100
Colombia 70 30
Ecuador 60 40
Peru 70 30
Brasil 100 0
Chile 0 100
Argentina 100 0
Paraguay 60 40

2.5.1. Vacuna con la cepa 19 de Brucella abortus

Una vacuna muy utilizada para prevenir la BrB en el ganado bovino es la vacuna que se
prepara con la cepa S19 de B. abortus. Como ya se menciono continda siendo la vacuna
de referencia con la que comparar el resto de las vacunas. Se utiliza como una vacuna
viva que por lo general se administra a terneras de entre tres y seis meses de edad en
forma de una dosis Unica subcutanea de 5-8 x 101° microorganismos viables. Se puede
administrar al ganado adulto una dosis subcutanea reducida de 3 x 108 a 3 x10°
microorganismos, pero algunos animales generan titulos persistentes de anticuerpos y
pueden abortar y excretar la cepa vacunal con la leche. Como alternativa se puede
administrar a ganado de cualquier edad en una o dos dosis de 5 x 10° microorganismos
viables por via conjuntival; esto produce proteccion frente a B. abortus sin una
respuesta duradera de anticuerpos. La vacuna debe prepararse a partir de indculos
derivados del USDA (OIE, 2018).

En Uruguay se utiliz6 desde 1946 de forma voluntaria con una cobertura que no
superaba el 10%. En el afio 1964 se hace obligatoria la vacunacion sistematica de las
hembras bovinas entre tres y seis meses de edad hasta 1996 donde se suspendi6. Su
suspension se debid a la consideracion de que se estaba frente a un escenario de muy
baja prevalencia que permitia enfrentar la erradicacion y declararse asi libre ante la
Organizacién mundial de salud animal (OIE) y en un escenario de disminucion de la
cobertura de vacunacion.

2.5.2. Vacuna con la cepa RB51 de Brucella abortus

Esta cepa es utilizada desde el afio 1996 en varios paises de forma oficial para prevenir la
brucelosis del ganado bovino.

La eficacia de la cepa RB51 en comparacion con la proteccion inducida por la S19 en el
ganado bovino es motivo de controversia (Moriyon et al., 2004), pero es utilizada en
varios paises de américa como México, Chile, EE. UU. y Uruguay. Cada pais utiliza
métodos ligeramente diferentes de administracion de la vacuna.
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Esta vacuna denominada RB51 es una cepa viva rugosa de Brucella abortus que cuenta
con LPS sin la cadena O, por tanto, no da titulos de anticuerpos que puedan ser medidos
por los métodos convencionales.

Se desarrollé por pasajes seriados en medio selectivo, lo que da una cepa igualmente
inmunogénica, pero menos virulenta que la vacuna cepa 19. Es un producto biolégico
liofilizado con un estandar de 10 a 34 mil millones (10 x 10° hasta 30 x 10°) de
bacterias por dosis (manual de vacunacion con cepa RB51).

La vacunacion de BrB, aplicada adecuadamente, suele reducir los signos clinicos de la
enfermedad en un rebafio, pero no inmuniza a todos los animales ni erradica la
enfermedad de una poblacion. La vacuna correctamente utilizada en rodeos infectados
y de alto riesgo, puede ser Gtil como complemento de un programa de manejo efectivo
del rodeo.

Se recomienda la vacunacion de terneras (cuatro - doce meses) con dosis de 1-3,4 x 1019,
y la revacunacion desde los 12 meses en adelante con una dosis similar para inducir un
efecto booster y aumentar la inmunidad. (OIE, 2018).

La vacunacion incrementa la resistencia, pero no siempre evita la infeccién, aunque la
vacunacion de animales infectados puede reducir la excrecion de la bacteria, no elimina
la infeccion.

Vacunaciones RB51 por afio

A

2015
= 2016
s 2017
2018

Figura 4. Distribucion de la vacunacion con RB51 en Uruguay en el periodo 2015-2018

En Uruguay solo esta autorizada la vacuna cepa RB51, ya que no da resultados
confundibles con titulos de anticuerpos por infeccion con Brucella detectables por las
pruebas seroldgicas utilizadas. La vacunacion esta limitada a veterinarios debidamente
acreditados y supeditados a lo que la autoridad sanitaria competente defina como
condicion para realizar la misma y en rodeos que han sido caracterizados como de
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riesgo sanitario. La vacunacion a las categorias animales recomendadas y en zonas con
mayor exposicion al agente la constituye en una muy buena herramienta para la
camparia. Estos procedimientos deben ser revisados y actualizados en la medida que
avanza la campanfa sanitaria.

Es de vital importancia el correcto almacenamiento y transporte de la vacuna a la que se
debe proteger de la temperatura ambiente (refrigerada entre 2 y 4 °C) y de la luz. Debe
ser aplicada dentro de una hora luego de ser reconstituida y agitada antes de extraer la
dosis ya que una caracteristica de las cepas rugosas es la tendencia a aglutinar.

2.6. Brucelosis bovina como zoonosis

La infeccion por Brucella es facilmente transmisible al ser humano, en el que causa un
proceso febril ondulante (aumento y descenso profuso de la fiebre) pudiendo avanzar a
una forma crénica y generar complicaciones graves que afecten los sistemas muscular,
esquelético, cardiovascular y sistema nervioso central. Deben aplicarse medidas de
precaucion para prevenir la infeccion humana. La infeccion se contrae basicamente por
via oral, respiratoria o conjuntival. La ingesta de productos lacteos crudos constituye el
principal riesgo. Existe un peligro ocupacional en veterinarios, trabajadores de
mataderos y ganaderos que manipulan animales/canales infectados y fetos abortados o
placentas. La BrB también es una de las infecciones de laboratorio mas féciles de
contraer, y todas las manipulaciones de laboratorio relacionadas con cultivos vivos o
material que pueda estar infectado o contaminado deben realizarse a un nivel de
bioseguridad y contencién adecuado, que se determinara a partir de un analisis del
riesgo biologico (OIE, 2018).

Tabla 6. Mecanismos de transmisién de la infeccién

Via de infeccion  Puerta de entrada Fuente de infeccion Poblacion de riesgo

oral mucosa digestiva leche cruda, derivados lacteos poblacion en general

trabajadores en contacto con
animales infectados o sus
productos (veterinarios, matarifes,
cuidadores), personal de
laboratorio

por contacto piel erosionada,
conjuntiva, mucosa

nasal

productos animales contaminados:
placenta, heces, secreciones
vaginales

respiratoria mucosa nasal aerosoles en laboratorios con personal de laboratorio,

inoculacion accidental,
transfusiones

parenteral

muestras contaminadas, vacunas
vivas, aerosoles en establos, lanas

vacunas vivas,material biologico
contaminado

trabajadores de la lana,
personal de limpieza de los
establos

personal de laboratorio,
veterinarios, poblacion en general.

Acta Bioquim Clin Latinoam 2005; 39 (2): 203-16

Se presenta como una antropozoonosis, pero no existe contagio de humano a humano
salvo que el contagio pueda ocurrir como consecuencia de la manipulacion clinica de

material infectado.

Desde el punto de vista profesional en la figura 5 se muestran las posibles vias de

contagio.
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Figura 5. Cadena epidemioldgica de la Brucelosis

La BrB es una enfermedad que se autolimita o se vuelve cronica y en ocasiones son
infecciones asintomaticas. La etapa aguda se manifiesta con fiebre elevada, escalofrios,
sudoracion, dolores musculares y articulares. Es dificil la identificacion de la
enfermedad en esta etapa, ya que los signos y sintomas pueden ser comunes a otras
enfermedades como la salmonelosis, tuberculosis o leptospirosis. Debido al uso de
antipiréticos u antibidticos puede no aparecer el clasico patron de fiebre ondulante.

La lista de enfermedades y eventos sanitarios de notificacion obligatoria se dividen
Grupo A 'y Grupo B que se diferencian por los plazos para su declaracién al Ministerio
de Salud Pablica (MS). La brucelosis humana se encuentra en el Grupo B.

Tabla 7. Situacion de la brucelosis en veterinarios en funcion de la edad en Uruguay

Veterinarios Ne de

o Poblacién Porcentaje
(anos) €asos
<50 13 1328 0,98%
50-54 16 484 3,31%
55-59 26 328 7,93%
>59 22 201 10,95%
Total 77 2341 3,29%

Fuente: (Censo Nacional Veterinario, 2010)

En el censo Nacional Veterinario del afio 2010 un 3% de los veterinarios tuvo
brucelosis adquirida durante el ejercicio de la profesion y aumenta en funcion de la
edad.

La incidencia anual puede variar desde valores inferiores a 0.01/100.000 habitantes en
paises desarrollados hasta cifras superiores a 200/100.000 habitantes en paises menos
desarrollados.
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Tabla 8. Distribucion de casos humanos confirmados de Brucelosis en Uruguay por afio

Afo 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

N casos confirmados 10 27 15 0 6 0 3 3 0 3 7
Fuente: (OIE, 2019)

En Uruguay la incidencia ha tenido variaciones anuales como se ve en la tabla 8.

Desde el afio 1906 se investiga el desarrollo de vacunas humanas inocuas y eficaces. La
aplicacion en el hombre de vacunas a gérmenes muertos o vivos atenuados se ha dejado
de lado por su baja eficiencia y por las reacciones colaterales que producen.

En los humanos hay una tendencia a la resistencia natural la cual es mayor hasta la edad
de la pubertad. La exposicion severa a las brucelas y la variacion de la susceptibilidad
individual puede producir el quiebre de la resistencia natural. Los hombres cuenta con
mas elevada frecuencia de infeccidn que las mujeres; debido a sus ocupaciones de
mayor exposicion a la infeccion; pero esta tendencia puede cambiar debido al ingreso de
las mujeres en tareas similares de riesgo (Casas Olascoaga, 2008).

En un estudio de 14 trabajadores de la industria frigorifica que contrajeron la BrB
diagnosticados y asistidos en el marco del seguro de accidentes y enfermedades
profesionales de Uruguay, se vio que dos correspondieron a mujeres y doce a hombres.
Ocho de los trabajadores pertenecian al sector faena, tres a mondongueria, visceras y
corrales, dos a limpieza y uno a mantenimiento. (Pisani, A., Vacarezza, M. y Tomasina,
F., 2017).
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Capitulo 3. Definicion del problema de investigacion

y metodologia empleada

3.1. Definicién del problema

A nivel internacional los paises que han erradicado la BrB realizaron durante muchos
afios la vigilancia seroldgica de los animales susceptibles con criterios de ir eliminando
la enfermedad de zonas geograficas, controlando los movimientos y el estatus sanitarios
de cada uno de los animales que se movilizan por largos periodos de tiempo. Estas
medidas de vigilancia por su alto costo nunca han sido aplicadas en forma total en
Uruguay. Es asi que durante muchos afios se aplicé un criterio de investigacion y
control de movimientos basados en definir como zona de riesgo las secciones policiales
donde se encontraban focos activos (en cuarentena). Este criterio fue cuestionado por
diversos actores ya que se entendia que las areas de vigilancia no se correspondian con
la ubicacién exacta del foco y no contemplaba bien aquellos focos que estaban sobre
areas marginales de la seccion policial o compartian mas de una seccién y solo se
aplicaba la vigilancia sobre la que estaba registrado.

Como medidas alternativas al criterio de seccion policial y considerando que los
servicios veterinarios cuentan con acceso a un sistema de informacion geografico (SI1G)
que tiene georreferenciados a la gran mayoria de los establecimientos agropecuarios, se
planteo la utilizacion de este sistema para crear diferentes areas “buffers” de riesgo a
partir del establecimiento sobre el cual aplicar las medidas de vigilancia y control de
movimiento de animales susceptibles. Se busca evaluar comparativamente la eficiencia
de las medidas de vigilancia por Seccional Policial de Riesgo (SPR) y contrastarla con
tres zonas geograficas de contencion centrada en el foco: linderos, buffer de tres km'y
buffer de cinco km.

El anélisis epidemioldgico espacial ha estado en el origen de la epidemiologia y ha
experimentado un singular impulso con la aparicion y desarrollo de los Sistemas de
Informacion Geogréfica y de programas computacionales para el analisis espacial de
datos georreferenciados. Cuando los datos espaciales estan referenciados a un punto, se
pueden aplicar distintos métodos de analisis espacial, dentro de los cuales aquellos
basados en ventanas moviles que no solo pueden determinar si una ocurrencia de
enfermedad es del tipo agregada o en conglomerados, sino que también localizarla
geogréficamente (Kulldorf et al, 1998).
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Las enfermedades infectocontagiosas en general tienen una distribucion en el espacio y
el tiempo no aleatorias lo que significa que podemos identificar momentos y areas con
mayor frecuencia, es decir de mayor riesgo. Estando los factores ecoldgicos y
ambientales fuertemente asociados a los geografico como tipo de suelos, cobertura
vegetal, fauna y posibilidades productivas, en la medida que se identifican “clasters” de
la enfermedad su presencia probablemente se asocia a estas condiciones ambientales.
Desde el punto de vista practico la identificacion de los conglomerados nos permite
formulara hipétesis causales y centrar esfuerzos y recursos para el control.

Si se cuenta con un buen programa de control de la BrB, acompafiado de vigilancia y
registro de datos hay algunos de los indicadores epidemioldgicos importantes que nos
permiten entender el estado de situacion en que se encuentra dicho programa. Algunos
de estos indicadores son el tiempo de saneamiento y el tiempo en saneamiento de los
focos aun en cuarentena.

En Uruguay una vez identificado un foco, de acuerdo con la legislacion, debera
comenzar su saneamiento, lo que implica a grandes rasgos la deteccién de los animales
portadores y el sacrificio sanitario de los mismos (envio a faena o sacrificio in situ).
Habiéndose eliminado las fuentes de infeccion detectadas y luego de un periodo minimo
de cuatro meses desde la deteccidn, se debera hacer una nueva serologia y en caso de
ser negativa se repetira aproximadamente a los cuatro meses. Cuando se obtienen dos
serologias completas negativas, se considera que el foco est4 saneado y esto puede ser
obtenido en un tiempo minimo de ocho meses. Lo ideal es que este periodo sea mas
extenso para incluir una paricién desde la eliminacion de las fuentes de infeccién, y dar
oportunidad de sero-convertir a aquellas hembras que hayan sido expuestas en la
paricion anterior. Por estas razones es interesante conocer los tiempos “de” y “en”
saneamiento de los focos de la BrB y la reincidencia de rebafios focos de BrB son
indicadores epidemioldgicos que nos pueden sefialar areas de dificultades en los
programas de control, por lo que es indicado tenerlos presentes.

La vigilancia para BrB se basa en pruebas seroldgicas de animales susceptibles: previas
a que sean introducidas en un nuevo rebafio, despues de la faena, de los participantes en
remates y ferias ganaderas, la refrendacion anual de los rebafios lecheros y el rastreo de
los rebafios implicados con individuos positivos. La vigilancia previa a movimiento y la
de remates y ferias son primariamente para evitar introducir la enfermedad en rebafios
libres y en segunda instancia detectar nuevos focos. La vigilancia en faena y en predios
relacionados epidemiologicamente (que compartieron animales susceptibles con un foco
previo a su deteccidn) son para detectar nuevos focos.

Los recursos logisticos y costos de las diferentes medidas de vigilancia requieren
evaluarse en su capacidad de deteccidn de nuevos focos lo que se llevara adelante a
través del analisis de los diferentes componentes de la vigilancia y su eficiencia para la
deteccion de la enfermedad. Para ello se determinaran los niveles de deteccion para cada
actividad de vigilancia de manera de evaluar cada una de las serologias para detectar un
nuevo foco. Frente a lo antes expuesto consideramos fundamental abordar el problema
planteado en el marco de esta investigacion dado el impacto negativo que la existencia
de esta enfermedad genera en Uruguay. En primer término, el riesgo en la salud de la
poblacién por ser una zoonosis. Como expresan (Pisani, A., Vacarezza, M. y Tomasina,
F., 2017), segun los datos registrados en el Departamento de vigilancia epidemiologica
del MS de Uruguay, de 2005 a 2012 se dieron multiples casos de brucelosis en
humanos. Se considera la enfermedad a nivel mundial como generadora de grandes
pérdidas econdmicas en la salud publica. En segundo término, el impacto econdémico en
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la produccion a nivel pais, ya que exporta un alto porcentaje de su produccion ganadera
generando un gran efecto en el producto bruto interno (PBI).

3.2 Objetivos

3.2.1. Objetivo general

Evaluar diferentes estrategias y escenarios de vigilancia como forma de apoyo a la toma
de decisiones en la campafia de control y erradicacion de la brucelosis bovina en
Uruguay.

3.2.2. Objetivos especificos

Evaluacion y comparacion de diferentes estrategias territoriales de vigilancia en relacion a
los focos: seccion policial u otras areas de contencidn o riesgo a partir del foco.

Identificacion de conglomerados geograficos de focos de brucelosis bovina y descripcién de
algunos indicadores epidemioldgicos.

Evaluacién de los componentes de vigilancia mas eficientes para la deteccion de focos de la
enfermedad.

3.3. Materiales y Métodos

A continuacion, especificamos los diferentes materiales y métodos de investigacion
desarrollados en funcién de los objetivos especificos planteados.

3.3.1. Evaluacién y comparacion de diferentes estrategias territoriales de
vigilancia en relacion a los focos: seccion policial u otras areas de contencion o
riesgo a partir del foco

En relacién con cada foco se hace el seguimiento a partir de su deteccion de un afio (12
meses), por lo que el marco temporal del andlisis es anual y la base de datos analizada
fue la de los afios 2015 y 2016. Con esta estrategia estimamos los valores medios de
vigilancia promedio de los focos durante un afio de seguimiento.

Para determinar las diferencias entre la vigilancia por SPR y la de determinar como
zona de riesgo linderos o zonas buffers se investigan los establecimientos, movimientos
y cantidad de animales que involucran cada una de las estrategias. Esto es posible
gracias a que los establecimientos estan georreferenciados y a los datos aportados en la
declaracion jurada anual, a las guias de propiedad y al transito para ver cuantos
movimientos y animales se mueven en ese periodo de tiempo.

Se asume que la distribucion es uniforme, por tanto, todos los establecimientos tienen la
misma probabilidad de tener la enfermedad tanto dentro de la seccional policial (SP)
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como dentro de los buffers. Las areas no cubiertas por la vigilancia se estiman bajo este
supuesto.

Se utilizan las bases del SNIG para identificar la ubicacion de los focos y definir las
areas involucradas en cada escenario, asi como la base de datos de movimientos
grupales de las categorias susceptibles a la BrB con relacion a dichas &reas. La base de
datos del SISA brinda el historico de serologias para brucelosis en cada establecimiento
involucrado en las distintas areas en el periodo de tiempo analizado.

El acceso a estas bases de datos fue facilitado por los Servicios Ganaderos del MGAP,
contemplando los aspectos éticos del uso responsable de la informacion y resguardo de
la confidencialidad de los datos individuales de productores.

3.3.2. Identificacién de conglomerados de focos de brucelosis bovinay
descripcion de algunos indicadores epidemiolégicos.

Para la identificacion de los conglomerados o “cluster” se utiliza el programa SatScan
(Kulldorff M., 1997). En el analisis espacial se emplea el modelo Bernoulli donde los
focos son identificados con el valor de 1 en la variable y los establecimientos libres (no
focos) como 0. Cuando se determinan los clusters se calcula la intensidad o magnitud
del riesgo, es decir cuanto es el riesgo que hay dentro de esa area que se identificé con
respecto al area de referencia. El programa genera anillos y calcula la probabilidad de
contener rebafios infectados (focos). El anillo con la maxima probabilidad y con un
numero de casos mayor que el esperado es el clister méas probable. La numeracion de
los clUsters va a estar dado por el orden que est& ubicado con respecto a la significancia
estadistica y esta se determina a través de la simulacion de Monte Carlo. Todos los
clusters que tengan un valor de p<0,05 se consideran como estadisticamente
significativos.

Para establecer los indicadores del tiempo de saneamiento, dias en saneamiento y
reincidencia de focos se utiliza la base de datos del SISA.

3.3.3. Evaluacion de los componentes de vigilancia mas eficientes para la
deteccion de focos de la enfermedad

El area de estudio son los establecimientos rurales con animales susceptibles dentro de
Uruguay y el enfoque es retrospectivo y cuantitativo. La poblacion de estudio fueron los
bovinos registrados mediante la caravana de trazabilidad en la base de datos (SNIG)

Criterios de inclusion: bovinos susceptibles (reproductores enteros) mayores de un afio,
registrados en el sistema de informacion y pertenecientes a establecimientos
identificados por N° de DICOSE.

Criterios de exclusion: establecimientos identificados por N° de DICOSE sin bovinos
susceptibles en el periodo de estudio.
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Base de datos: se utiliza el SISA, que recopila la informacion de lectura de cada animal
relacionado con las muestras seroldgicas correspondientes y el ingreso de los resultados

RBT.
La base de datos contiene todos los registros individuales de serologias realizadas a

partir del 1° de enero de 2013. Los registros anteriores no estan individualizados con la
trazabilidad, solo esta identificado el rebafio y los resultados de cada muestra.
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Capitulo 4. Resultados y discusién

A continuacion, se presentan y la discuten los resultados de cada uno de los objetivos
especificos planteados.

4.1. Evaluacion y comparacion de diferentes estrategias
territoriales de vigilancia en relacién a los focos: seccion
policial u otras areas de contencion o riesgo a partir del foco.

Al comparar la eficiencia de las medidas de vigilancia por SPR determinadas a partir de
un foco de BrB y por diferentes zonas contencion centradas en el foco se entiende que
hay que tener en cuenta la legislacion sanitaria. Las zonas consideradas de alto riesgo,
las que se ponen en cuarentena “interdictan” y los animales susceptibles que se
movilizan de estos predios en dichas zonas deben tener una serologia negativa previa, la
cual tiene una validez de 120 dias.

Tabla 9. Predios totales involucrados a partir de todos los 98 focos iniciados en el 2015
segun las diferentes estrategias de vigilancia.

Estrategia Misma SPR  Dif SPR Total

Lindero 739 339 1,078
Buffer 3 Km 166 101 267
Buffer 5 Km 369 231 600

Seccional Policial 25,432 0 25,432
Total 26,706 671 27,377

En la tabla 9 contabilizamos los totales de predios por cada estrategia que quedan dentro
de la misma SP del foco y cuantos fuera. Cabe aclarar que al buffer de tres km se le
deben adicionar los linderos y en el buffer de cinco km los linderos y buffer de tres km.,
ya que son areas que se encuentran incluidas por definicién. La estrategia de las SP con
todos los establecimientos asociados a esas seccionales (n= 26.706). Se debe precisar
que cada foco se toma con exclusion (asumiendo independencia) de los otros por lo que
muchos de los predios son contabilizados por mas de un foco cuando se superponen las
areas de riesgo y los tiempos mensuales de vigilancia. Observamos que el 31% de los
linderos cae fuera de la SP y en las areas buffer este porcentaje se incrementa ain mas,
lo cual en cierta medida respalda la postura del cambio de criterio.
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Tabla 10. Serologias registradas en el SISA y asociadas a los 12 meses siguientes de
cada uno de los focos 2015 y sus resultados segln las diferentes estrategias de
vigilancia

Estrategias N° sueros Sueros BrB+ N°focos N° analisis N° Rebafios
Lindero 245.365 754 58 2.293 1.078
Buffer de 3 Km 7.560 28 6 348 267
Buffer de 5 Km 34.948 59 14 907 600
Seccional Policial 1.705.961 1.982 243 44.085 25.432
Total 1.993.834 2.823 321 47.633 27.377

En la tabla 10 incluimos los sueros y sus resultados segln cada estrategia de definicion
de area de riesgo. Se asume que cada area en relacion a un foco es excluyente de areas
similares en relacion a otros focos. Las areas de superposicién entre los focos
dependeran del numero de focos y se iran reduciendo en la medida que estos
disminuyan.

Tabla 11. Valores medios, desvio estandar (DE), minimos, maximos, medianas percentil
75y percentil 25 de los establecimientos asociados a los 98 focos del 2015 analizados
segun las estrategias de vigilancia

Estrategias Media DE Minimo Maximo Mediana P75 P25
Lindero 11 9 1 59 9 14 5
Buffer de 3 Km 14 10 1 60 11 18 7
Buffer de 5 Km 20 16 1 113 16 24 10
Seccional Policial 274 102 62 612 276 315 185

En la tabla 11 describimos las medias del nimero de establecimientos implicados por
cada estrategia para un foco. Consideramos que las medianas y medias tienen valores
similares lo cual lleva a pensar que estamos frente a una distribucion bastante simétrica.
También encontramos que en relacion con el nimero de establecimientos implicados si
bien va en aumento de linderos a buffer de tres km y de este al buffer de cinco km, el
salto a SP multiplica por mas de 10 veces los establecimientos a vigilar. En estos casos
cada estrategia superior ya incluye la inferior cuando corresponde.
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Tabla 12. Sueros y sus resultados y nimero de focos segun estrategia

. N° Sueros RBT+ Confirmatorias Focos detectados
Estrategias

Media DE Media DE Media DE Media DE

Lindero 2.504 2535 9,86 29,83 7,69 27,37 0,59 0,89

Buffer de 3 Km 2.581 2.499 10,29 29,82 7,98 27,36 0,65 0,97
Buffer de 5 Km 2.937 2.556 11,26 30,21 8,58 27,65 0,80 1,22
Seccional Policial  20.264 9.603 50,14 69,95 28,77 47,17 3,27 3,19

En la tabla 12 se pueden ver los valores medios y los desvios estandares (DE) de los
nameros de sueros y sus RBT, confirmatoria (FPA) y el nimero de focos detectados por
afio segun las diferentes estrategias de vigilancia y se observa la eficacia de las
diferentes definiciones de las &reas de riesgo sometidas a vigilancia medidas a través del
namero de sueros, cuantos de estos resultan positivos, se confirman y detectan un foco.
Al tratarse en la mayoria de los casos de areas incluyentes, en la medida que se amplian
estas areas también lo hacen estos parametros.

Tabla 13. Estimacion de costos en serologia y de deteccion de cada foco por estrategia
de vigilancia y medidas de eficiencia

. Serologia Confirmatorias Focos
Estrategias % RBT+
(Uss) %/RBT+  %/Sueros  %/Establ US$/Foco
Lindero $12.520 0,39% 78% 0,31% 5,36% $21.220
Buffer 3 Km $12.905 0,40% 78% 0,31% 4,64% $19.854
Buffer 5 Km $14.685 0,38% 76% 0,29% 4,00% $18.356
Seccional Policial $101.320 0,25% 57% 0,14% 1,19% S 30.985

En la Tabla 13 mostramos se estiman medias de costos de la serologia (US$), de la
deteccion de cada foco (US$/Foco) y medidas de eficacia como ser: los porcentajes de
reaccionantes a la prueba de screening (%RBT+), confirmacion de las presuntivas
(%/RBT+), confirmados con relacién a la poblacion (%/Sueros), nuevos focos
detectados (%/Establ).

A los efectos de medir la eficacia de las diferentes estrategias se construye esta tabla
que estima los costos de cada estrategia asumiendo cinco dolares por animal y por
serologia, incluyendo en esto el proceso de extraccidn, reactivos y procesamiento, asi
como de todos los profesionales implicados. De esta forma se estima el costo por
deteccidn de cada nuevo foco segun areas de riesgo definidas en la estrategia de
vigilancia.

Al aumentar el area aumenta el numero de sueros y por lo tanto el costo de la vigilancia
en las diferentes areas. En cuanto al nUmero de reaccionantes en pruebas presuntivas y
confirmatorias practicamente fluctian en valores similares entre linderos y los buffers
de tres y cinco km, cayendo en eficacia cuando pasamos al area de la SP observandose
relativamente menos presuntivas y a su vez menos de estas confirmadas. Una
explicacion para esta situacion seria que la prevalencia real en la SP seguramente es
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menor que en las areas mas cercanas al foco, lo cual hace descender el porcentaje de
presuntivas y a su vez cae el porcentaje que se confirman por el efecto que tiene la
prevalencia sobre el valor predictivo positivo (VPP).

Mayor vigilancia implica mayor nimero de muestras y mayor nimero de deteccién de
focos en nimeros absolutos, pero en términos relativos a eficacia y costo el area buffer
de cinco km seria la que ofrece un mejor resultado econémico por foco detectado.

Tabla 14. Bovinos susceptibles y nUmero de movimientos de salida de los
establecimientos implicados en cada foco segun las estrategias de areas de riesgo

. Bovinos susceptibles N° movimientos
Estrategias - -
Media DE Media DE
Lindero 763 1031 26 29
Buffer 3 Km 788 1033 28 29
Buffer 5 Km 891 1038 34 30
Seccional Policial 10923 5217 500 244

En la tabla 14 se observa el nimero medio y desviaciones estandares de bovinos
susceptible movidos con destinos diferente de faena y de movimientos de salidas desde
las areas definidas como de riesgo para la estrategia de vigilancia implicadas en los 12
meses considerados para cada foco.

Comparando estos valores con los de la tabla 12 se observa que el nimero de sueros
procesados es practicamente el doble de los que se deberian generar por movimientos.
Probablemente esto se deba a que en el caso de los linderos y de los relacionados
epidemioldgicamente (aquellos que tuvieron animales en comun en los dos ultimos
afios) se les realiza un censo de susceptibles en lugar de solo analizar los que se
moveran, asi como podrian estar contabilizados en algunos casos serologias de
saneamiento. Si bien no se puede excluir que haya algunas omisiones en la vigilancia
con estos datos y este andlisis no es posible detectarla.
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4.2. Identificacion de conglomerados geograficos de focos de
brucelosis bovinay descripcion de algunos indicadores
epidemiologicos.

Andlisis espacial usando el modelo Bernoulli
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Figura 6. Mapa del Uruguay con los cuatro conglomerados “clusters” identificado para
la brucelosis bovina. 2019.

En la figura 6 mostramos el mapa de Uruguay con los clusters identificados donde la
frecuencia de rebafios que estadisticamente tiene una alta significacién que en el resto
del territorio.

En el analisis espacial identificamos las cuatro mayores areas de riesgo y lo ponderamos
de la siguiente manera:

e Cluster 1: el radio de este anillo es de 60 km, donde un predio ubicado en el mismo
tiene casi 10,9 veces mas riesgo de tener BrB que otro predio fuera de los anillos,
con un nivel de significacion <0.01.

e Cluster 2: un predio ubicado en el anillo dos de 35 kilémetros, tiene 11,5 veces
mas riesgo de tener BrB que otro predio fuera de los anillos, con un nivel de
significacion <0.01.

e Cluster 3: un predio ubicado en el anillo tres de 64 kilometros, tiene 5,7 veces mas
riesgo de tener BrB que otro predio fuera de los anillos con un nivel de
significacion <0.023.
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e Cluster 4: un predio ubicado en el anillo 4 de 9 kilémetros, tiene 16,3 veces mas
riesgo de tener BrB que otro predio fuera de los anillos con un nivel de
significacion <0.026.

La BrB sigue teniendo un comportamiento regional diferencial como se puede advertir
en el mapa donde cuatro areas definidas tienen una mayor concentracion de los rebafios
infectados. A su vez hay una mayor concentracion de la problematica desde el centro
del pais hacia el norte del mismo. Este andlisis indicaria que se deberian disponer mas
recursos en las areas indentificadas, lo cual podria estar efectuandose debido a las
estrategias de vigilancia que se estan adoptando en el Programa.

Tiempo de los focos de Brucelosis en Saneamiento Tiempo de Saneamiento - Focos Brucelosis Bovina
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Figura 7. Antigtedad de los focos en saneamiento y distribucién de la duracion del
saneamiento en los focos que han cerrado.

En la figura 7 graficamos la actual distribucién de los tiempos de saneamiento de
aquellos establecimientos que actualmente son focos y los que ya fueron saneados. La
primera grafica de la figura 2 muestra la antigiiedad de los focos en saneamiento “focos
abiertos”. De estos casi el 80% tienen menos de dos afios de antigiedad y son muy
pocos los considerados como cronicos. En la grafica restante de la misma figura sobre la
base de 1.735 focos que fueron saneados encontramos una distribucion en el tiempo de
la duracion del saneamiento, observando que aproximadamente el 80% logran sanearse
en tres afios 0 menos. Algunos focos aparecen como saneados en menor tiempo de lo
esperado segun las normas, lo que podria deberse a pequefios establecimientos que
optaron por la despoblacién de las categorias susceptibles para luego repoblar.
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Figura 8. Duracion en dias del saneamiento de los focos cerrados por departamento

De los 1735 focos cerrados desde que hay registros en el SISA se puede ver un
comportamiento bastante similar en los diferentes departamentos en el tiempo que dura
entre que se abre y se cierra un foco.

Tabla 15. Prevalencia inicial segun estrato y giro

Afo Leche Carne

<500 500-1000 >1000 <500 500-1000 >1000
2015 7,47% 2,01% 0,54% 6,12% 1,87% 0,53%
2016 10,49% 3,12% 1,47% 5,01% 1,26% 0,43%
2017 3,44% 0,38% 0,09% 4,72% 1,29% 0,46%
2018 1,72% 0,69% 0,30% 4,49% 0,95% 0,38%

En la tabla 15 exponemos la evolucién de la prevalencia inicial en funcién del giro de
produccion y el tamafio. Se da una disminucion de la prevalencia inicial en el correr de
los afios con la excepcion del afio 2016 en el giro lecheria. Este indicador puede
orientarnos de cuan precozmente se esta detectando el foco.

La reincidencia de rebafios con BrB es un elemento preocupante en el saneamiento ya
que puede ser un indicador de fallas en las reglas seguida en el mismo. Las razones por
la cual un rebafio puede ser declarado como saneado y aun tener animales con la
infeccion puede deberse a varios factores como ser transmision vertical, infeccién en las
categorias de terneras o vaquillonas que van a ser los reemplazos del predio o vendidas
y difundir a otros lugares, o fallas en el diagndstico por no existir una sensibilidad
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perfecta en las pruebas de utilizadas. En los primeros casos, cuando se trata de animales
jovenes estos no van a seroconvertir hasta que entran en la etapa reproductiva y hacia
etapas con una gestacion avanzada por lo que es plausible que se den estas situaciones.
También las reincidencias se pueden deber a reinfecciones de los rebafios
independientemente de los antecedentes previos.

Tabla 16. Historico de focos de brucelosis bovina segun giro productivo por categorias
de repeticion de los focos

Focos Carne Leche Total
Unicos 1.286 411 1.697
2 veces 46 18 64
3 veces 1 1 2

Total 1.333 430 1.763

En la tabla 16 presentamos la casuistica de la reincidencia de focos donde mas del 96%
no han reincidido y solo el 0,11% reincidi6 mas de dos veces. No se encuentran
diferencias evidentes entre los giros lechero y carnicero.

Diferencia entre fin de foco y comienzo de su reincidencia
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Figura 9. Distribucion de frecuencias relativas de los focos reincidentes en relacion a su
antigliedad al momento de la reincidencia.
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En la figura 9 observamos cémo ha sido la distribucién de los focos reincidentes en el
tiempo donde el 35% reincidié dentro del primer afio posterior al saneamiento. Estos
probablemente reincidieron por haber sido declarados saneados y por algiin motivo no
lo estaban o también cabria la posibilidad que se deba a reintroduccion de animales
infectados. Los largos periodos de incubacion pueden llevar a la falla en el
saneamiento, también puede ser por las propias pruebas de diagndstico que no son
perfectas o por la seroconversion tardia de animales gestantes que habrian sido expuesto
en la paricion anterior.

Tabla 17. Frecuencia relativa porcentual de reincidencia por afio

Aio % reincidencia
2010 0,2758%
2011 0,4413%
2012 0,5516%
2013 0,4413%
2014 0,4413%
2015 0,4413%
2016 0,2758%
2017 0,1655%
2018 0,8274%
Total 3,8610%

Encontramos cdmo se distribuye en estos afios de estudio la reincidencia, teniendo en
cuenta que a partir del 2017 cuando se cierra un foco queda en cuarentena por un afio
mas, teniendo que sangrar previo al movimiento es que se refleja ese pequefio aumento
en el afio 2018.
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Figural0O. Ubicacion geografica de los focos que han reincidido desde el inicio del
programa de control de BrB en este siglo
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En la figura 10 exponemos el mapa del Uruguay Yy la ubicacion de cada uno de los focos
reincidentes, por haber repetido una o dos veces. No identificamos ningun
conglomerado geogréfico evidente, por lo que no se trataria de una situacion que
obedezca a factores regionales. Estos elementos junto con la relativa baja frecuencia de
la reincidencia, no lo hacen, lo suficientemente relevante como para implementar
actividades especiales en la situacion actual de la campafia. Sin embargo, no se debe
descartar que su frecuencia este subestimada, debido a los criterios administrativos para
otorgar nuevos numeros de DICOSE, en algunas ocasiones sin conocimiento de la
autoridad sanitarias.

4.3. Evaluacion de los componentes de vigilancia mas
eficientes para la deteccién de focos de la enfermedad

La vigilancia seroldgica en mataderos es ampliamente utilizada en los programas
sanitarios contra la BrB, inclusive en muchos paises luego de afios de que la enfermedad
ha sido erradicada. La principal razon de utilizacion de este método de vigilancia es que,
si bien la poblacion de faena esta sesgada en el caso de las hembras bovinas hacia
animales mayores, al tratarse de una enfermedad que produce portadores crénicos las
probabilidades de deteccion son buenas y los costos son mas bajos porque la toma de
muestra tiene un costo marginal asociado a la propia faena.

Debido a las carencias de infraestructura y de recursos humanos suficiente no es posible
procesar todas las hembras faenadas en Uruguay, por lo que se procesa una muestra
aleatoria de las tropas de aproximadamente 20 animales/tropa con lo cual se detectara
un positivo con 95% de confianza si la tropa tiene un 15% o mas de prevalencia.

Tabla 18. Vigilancia serologica en frigorificos por afio

. Faena Muestras

Ano Tropas Hembras Sueros % faena BrB+ %BrB+
2015 20.122 1.077.512 420.659 39% 207 0,049%
2016 13.671 1.138.749 294.289 26% 48 0,016%
2017 14.044 1.156.452 263.199 23% 100 0,038%
2018 13.896 1.181.810 252.750 21% 162 0,064%
Total 61.733 4.554.523 1.230.897 27% 517 0,042%

En la tabla 18 mostramos las tropas y animales susceptibles faenados, muestras
serologicas procesadas para BrB (sueros), nimero de confirmatorias positivas (BrB+) y
porcentaje relacion a los sueros procesados por afio.
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Estudiamos los resultados de los muestreos de faena en el periodo 2015-2018. EI RBT
es realizado por el laboratorio oficial y se aplica en serie como prueba confirmatoria
(FPA). Cuando aparece un animal confirmado positivo, inmediatamente se desencadena
la investigacion epidemioldgica con el fin de determinar el foco de la enfermedad y los
predios relacionados epidemioldgicamente.

La cantidad de sueros procesados y el porcentaje de hembras faenadas a las cuales se le
han extraido muestras tiene una tendencia decreciente. Los valores en porcentaje de
muestras confirmadas serolégicamente como positivas a BrB (%BrB+), por un lado,
muestran valores similares a los muestreos de estimacion de la prevalencia aparente que
se muestran en el cuadro 1 y que demuestran un estado de situacion muy bueno con
respecto a la enfermedad ratificado con cientos de miles de muestra. Por otra parte se
muestra a partir de 2016 una tendencia de crecimiento de ese porcentaje anualmente, lo
cual podria ser preocupante si se confirma en futuros muestreos o si no se explica por
algun sesgo en la toma de las muestras.

A su vez se observa una disminucion del nimero de muestras extraidas y un aumento de
la cantidad de hembras faenadas; lo que deja en evidencia una menor presién de
vigilancia en este componente en el correr de estos afios, cuando cada vez es mas dificil
encontrar un animal positivo.

Tabla 19. Resultados de serologias y costos por afio

- Resultados serologia Costos USS
Ano
Sueros Focos % focos Serologia Foco

2015 420.659 25 0,0059% 525.824 21.033
2016 294.289 10 0,0034% 367.861 36.786
2017 263.199 9 0,0034% 328.999 36.555
2018 252.750 14 0,0055% 315.938 22.567
Total 1.230.897 58 0,0047% 1.538.621  26.528

En la tabla 19 vemos el nimero de muestras de suero, focos detectados, porcentaje de
focos por sueros procesados y estimaciones de costos de la serologia y de la deteccion
de un nuevo foco por afo, 2015-2018. Se reportan los focos detectados por la vigilancia
en faena y se estiman los costos involucrados anualmente en la aplicacion de esta forma
de vigilancia y cual es el costo que tiene la deteccidn de cada foco. Los porcentajes de
positividad para BrB de los sueros que vemos en la Gltima columna de la tabla 18 es de
0,042% en el acumulado de los cuatro ultimos afios el cual es muy inferior a los
reportados en la tabla 13 para la vigilancia en las distintas zonas de riesgo donde fluctta
desde 0,14% en la SP a 0,31% en las otras zonas. Si bien la capacidad de deteccién de
un suero positivo es entre tres y siete veces menor que la vigilancia en las zonas de
riesgo considerando el costo por foco que observamos en las tablas 13 y 19 esa brecha
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se acorta y se aproximan lo suficiente como para no abandonar ninguno de las dos
estrategias.

Llama la atencion el descenso significativo del nimero de muestras extraidas de faena
(aproximadamente un 40% en relacién al afio 2015). Como vimos si se compara el costo
con las otras estrategias de la vigilancia esta resulta en un componente muy significativo
y que aporta informacion de zonas donde no hay vigilancia y hay animales susceptibles.
Es importante tener en cuenta que ademas al ir disminuyendo la cantidad de muestras y
no ser todos los frigorificos que vigilan la cobertura no solo se disminuye en cantidad
sino en calidad.

Que se detecten varios focos nuevos en faena de zonas consideradas de riesgo indica
que es importante este componente ya que no solo se detectan en zonas donde no hay
informacion, sino que hay focos que no se estan detectando de zonas donde esté el
riesgo y complementa la investigacion de esas zonas.

En los establecimientos lecheros, que remiten su produccion o parte de ella a las plantas
industriales, vienen con muchos afios de presion de vigilancia para la BrB. La vigilancia
en estos establecimientos es a través de las muestras en leche tanque primero con la
prueba de anillo en leche y en la actualidad con pruebas de ELISA. Anualmente deben
realizar un censo sanitario “refrendacion” donde se muestrean todos los animales
susceptibles para brucelosis.

Tabla 20. Resultados seroldgicos y estimacion de costos a partir de habilitaciones y
refrendaciones de tambos por afio

. Bovinos Establecimientos Costos USS
Ano Sueros BrB+ % BrB+ Tambos Focos % focos Serologia Foco
2015 446.610 199 0,045% 3.276 7 0,214% 2.344.703 334.958
2016 428.088 5 0,001% 3.120 3 0,096% 2.247.462 749.154
2017 439.941 27 0,006% 3.046 5 0,164% 2.309.690 461.938
2018 466.027 12 0,003% 3.102 5 0,161% 2.446.642 489.328
Total 1.780.666 243 0,014% 12.544 20 0,159% 9.348.497 467.425

En la tabla 20 exhibimos los resultados serélogicos para BrB y estimaciones de costos
de las habilitaciones y refrendaciones anuales de los establecimientos lecheros del
Uruguay por afio, 2015-2018.

El mantenimiento de una poblacién de bovinos de leche relativamente estable, asi como
la obligatoriedad legal de realizar estas pruebas hace que no haya diferencias
importantes en la cantidad de muestras procesadas (sueros) anualmente.

De una primera observacién de este cuadro Ilama la atencion la cantidad de animales
positivos en 2015, lo que podria deberse a que algln establecimiento grande resulto
positivo con una prevalencia también alta, considerando que el nimero de focos no
acompario el gran aumento en el nimero de vacas positivas. Los valores del porcentaje
de positivos confirmados (% BrB+) son las prevalencias aparentes calculadas sobre la
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poblacidn, no tienen error estadistico, pero si tienen el error de las pruebas de
diagndstico. El error de las pruebas de diagnostico con tan bajo nivel de prevalencia es
de alta relevancia y hacen préacticamente imposible estimar la prevalencia real. Estos
valores justificarian los resultados de no estimacion o estimaciones limites obtenidos en
los muestreos como se menciona en el cuadro 1. Solo basados en la serologia, no es
posible generar grandes conclusiones ya que los valores obtenidos estan dentro de los
margenes posibles de obtener en poblaciones libres.

Cabe destacar que en este cuadro solo se expuso los datos de las habilitaciones y
refrendaciones, pero se detectan nuevos focos en predios lecheros con los otros
componentes de la vigilancia, lo que confirma la importancia de la complementariedad
de cada componente del sistema.

Los costos en este componente son altos para los focos detectados, pero por otro lado
demuestran cémo la aplicacion de medidas de vigilancia con gran cobertura de la
poblacion lleva a la enfermedad a los limites de la desaparicion. El costo de deteccion
de un foco con esta medida de vigilancia es por lejos el mas alto, pero probablemente se
justifica su mantenimiento por los riesgos zoonéticos de esta enfermedad y para evitar
retroceder en los avances logrados.

En el control de movimientos de riesgo en el afio 2017 gracias al desarrollo de nuevas
herramientas informaticas se cambio la zona considerada de riesgo que era la SP, a la
interdiccion de los predios linderos y tras-linderos. Es un método Util para encontrar
infeccion y excelente método para evitar la propagacion de la BrB desde zonas de
riesgo, aungue puede dar una falsa sensacion de seguridad si el rodeo esta infectado sin
deteccidn y los animales que mueven son negativos aun estando expuestos o incubando
la infeccion.

Tabla 21. Vigilancia seroldgica a partir de movimientos de zonas caracterizadas de
riesgo por afio

Serologia

Movimientos .
Brucelosis

Focos Costo (USS)

Afo : .
N2 Bovinos BrB+ %BrB+ N° %/suero Serologia  Focos
2015 26.788 722.482 428 0,059% 24  0,0033% 3.793.031 158.043
2016 26.743 983.850 242 0,025% 30 0,0030% 5.165.213 172.174
2017 17.364  834.052 145 0,017% 22  0,0026% 4.378.773 199.035
2018 10.963 761.191 116 0,015% 10 0,0013% 3.996.253 399.625
Total 81.858 3.301.575 931 0,028% 86  0,0026% 17.333.269 201.550

En la tabla 21 se muestra la distribucion anual del nUmero de movimientos y de
animales susceptibles implicados en la vigilancia de brucelosis, resultados serolégicos
(BrB+) animales muestreados y positivos en funcion de movimientos.

Al ser menor la cantidad de predios obligados a realizar la serologia previa al
movimiento notamos una disminucion en la cantidad de movimientos vigilados. No
obstante, observamos que el nimero de muestras no cae en la misma proporcion que los
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movimientos controlados y el nUmero de muestras por movimientos sube
significativamente pasando de un cociente de 27 muestras/movimiento en el 2015 a 69
muestras/movimientos en el 2018. EI costo de las serologias por movimiento es alto,
pero es una muy eficaz medida de vigilancia porque puede evitar la introduccion de la
enfermedad a un nuevo establecimiento. Observamos que cada afio se requieren mas
serologias para detectar un foco lo que va en consonancia con un programa que estaria
avanzando. El cambio de estrategia del 2017 no es acompafiado de mejoras en los
indicadores de desempefio, quizés por un decrecimiento de la prevalencia real.

Tabla 22. Vigilancia con motivo de la investigacion oficial de establecimientos
rastreados por estar relacionados epidemiolégicamente con los focos de BrB

. Serologias bovinas Establecimientos Costo (USS)
Ano Sueros  BrB+ % BrB+ N° Focos % focos Serologia Focos
2015 243.306 284 0,117% 1872 38 2,03% 1.277.357 33.615
2016 119.598 366 0,306% 1147 35 3,05% 627.890 17.940
2017 251.662 445 0,177% 1996 54 2,71%  1.321.226 24.467
2018 223.669 393 0,176% 1869 55 2,94% 1.174.262 21.350
Total 838.235 1488 0,178% 6884 182 2,64% 4.400.734 24.180

En la tabla 22 exponemos la investigacion de establecimientos relacionados
epidemioldgicamente con los focos, serologias, focos detectados y costos involucrados
por afio, en el periodo 2015-2018. Podemos ver los resultados de este tipo de
investigacion sobre la deteccion de focos y animales serol6gicamente positivos para
BrB. El porcentaje de sueros positivos a la prueba confirmatoria es sensiblemente
superior a las prevalencias esperadas lo que es indicativo del mayor riesgo que
significan estos establecimientos. El porcentaje de establecimientos detectados como
nuevos focos son muy superiores a los porcentajes medios esperados para el pais, lo que
reafirma el criterio de insistir con esta estrategia, que a su vez desde el punto de vista de
los costos es muy buena.

Los expertos entienden que la vigilancia en los predios con relaciones epidemioldgicas a
los focos es un punto critico para ver el alcance de la infeccion, sin descartar que en
algunos casos estos podrian ser las fuentes de infeccidn original. Consideramos que se
debe mejorar la vigilancia en estos establecimientos, tanto en espacio como en tiempo,
teniendo en cuenta que el periodo de incubacidn puede ser largo y son esenciales para
asegurar la eliminacién de las fuentes de infeccion. Este componente es muy eficiente
ya que se vigilan los predios donde hay sospechas por alguna relacion epidemiolégica
(integrante de las zonas de riesgo y/o movimientos de animales susceptibles entre estos
rebafios y un foco) o por denuncias.
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El avance en el programa de control se puede ver en la figura 11 donde se grafica la
relacion entre focos detectados y predios vigilados.

Con la caida de la prevalencia es de esperar que cada vez sea mas dificil encontrar un
nuevo foco.

Si bien la vigilancia seroldgica durante estos afios se ha incrementado o mantenido, el
porcentaje de establecimientos con algun tipo de vigilancia en el afio que se detectan
como focos ha caido en forma sustancial. Encontramos que en el 2005 mas del 6% de
los establecimientos con vigilancia terminaban siendo nuevos focos de la enfermedad y
a partir del 2010 estos valores se encuentran por debajo del 1%, fluctuando de un afio a
otro. Esto estaria demostrando que en general la prevalencia cae y la enfermedad se
rarifica.
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Figura 11. Porcentaje anual de establecimientos vigilados que se detectan como nuevos
focos de BrB.

En la figura 12 se ratifica esta situacion al observar que el nimero de serologias anuales
necesarias para detectar un nuevo foco (N° serologias/N° focos) también se ha
incrementado a través de los afios de aplicacion del programa.
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Figura 12. Evolucion temporal del nimero de serologias anuales para deteccion de un
foco. 2005-2019.

Localizamos en la figura 12 un aumento del numero de animales analizados (sueros) en
funcién al avance anual para encontrar un foco. En el periodo de 2015-2018 hay un
quiebre de la tendencia, que podriamos atribuir al cambio de estrategia en la vigilancia
previa a los movimientos, iniciada en el 2017.

En la figura 13 observamos los datos del nimero de focos cada 100 mil serologias para
cada sistema de vigilancia para la deteccion de un foco de BrB. Si bien no se percibe
una tendencia clara en relacién a la evolucion temporal, si claramente se contempla que
se mantiene el orden de efectividad de los distintos componentes pese a las
fluctuaciones anuales.
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Capacidad de deteccidon de focos cada 100 mil serologias
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Figura 13. Evolucion temporal del nimero de focos detectados cada 100 mil muestras
seroldgicas en funcion del componente de vigilancia empleado en los afios 2015-2018.

Como ya discutimos en este objetivo especifico la refrendacion es la que mas requiere
muestras serologicas para identificar un foco debido a la alta presidn de vigilancia en la
subpoblacion de bovinos lecheros, que han llevado a que la prevalencia en ese giro sea
muy menor. La investigacion en establecimientos relacionados epidemiologicamente a
los focos parece ser la medida mas efectiva ya que claramente se trata de una poblacion
con mayor riesgo y por lo tanto con una mayor prevalencia lo que incrementa su
eficacia.
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Capitulo 5. Consideraciones finales

En nuestra investigacion indagamos y analizamos la estrategia empleada y la
actualizacion constante efectuada de los instrumentos utilizados en la camparia sanitaria
Ilevada adelante en Uruguay para erradicar la BrB.

Los propositos de nuestra investigacion se centraron por una parte en evaluar y
comparar diferentes estrategias territoriales de vigilancia en relacion a los focos, como
ser la seccional policial u otras areas de contencion o riesgo a partir del foco, por otra
parte, identificar conglomerados de focos de BrB y describir algunos indicadores
epidemioldgicos que son Utiles para medir desempefio. A su vez evaluar los
componentes de vigilancia mas eficientes para la deteccion de focos de la enfermedad.

Los resultados muestran como al evaluar y comparar diferentes estrategias territoriales
de vigilancia en relacion a los focos: seccion policial u otras areas de contencion o
riesgo a partir del foco, encontramos que si lo consideramos en términos relativos a
eficacia y costo el area buffer de cinco km seria la que ofrece un mejor resultado
econdmico por foco detectado.

En referencia a la identificacion de conglomerados de focos de brucelosis bovina
observamos que sigue teniendo un comportamiento regional diferencial en determinadas
areas que tienen una mayor concentracion de los rodeos infectados. También queda
evidenciado que hay una mayor concentracion de la problematica desde el centro del
pais hacia el norte del mismo.

Algunos de los indicadores epidemioldgicos estudiados, como ser el tiempo que llevan
abiertos los focos, se ve que casi el 80% de los focos tienen menos de dos afos de
antiguedad y los focos cerrados logran su saneamintos en menos de tres afos en el 80%
de los casos. Esto estaria sugiriendo que hay que centrar una buena parte de los
esfuerzos en ese 20% de focos cronicos que seguramente tienen condiciones ecoldgicas
o de manejo que permiten el mantenimiento de las fuentes de infeccion. Otro indicador
es la reincidencia de focos los cuales muestran que solo el 4% de los focos han
reincidido y de estos 35% reincidid dentro del primer afio posterior al saneamiento,
probablemente por haber sido declarados saneados y por algun motivo no lo estaba. A
su vez no evidenciamos conglomerados geograficos de estos predios que reinciden lo
gue en principio descartaria factores ecoldgicos/ambientales como una causa probable.
La vigilancia posterior al cierre del foco implantada a partir del 2018 fue acompafiada
por un aumento en la deteccion de focos reincidentes, lo cual refuerza los argumentos
para continuar con esta medida.

Los sistemas de vigilancia son fundamentales para el control de la BrB a través de la
deteccion de nuevos focos. Como venimos viendo en Uruguay los principales
componentes son refrendacion/habilitacion de tambos, serologias previas a los
movimientos de animales susceptibles, muestreos de hembras en faena e investigacion
de rebafios relacionados epidemiologicamente con los focos ya sea por razones
geograficas (linderos, tras linderos) o por movimientos de reproductores entre ellos en
los 2 Gltimos afos a partir de la deteccion del foco.



47

Se observa que el muestreo en faena ha ido descendiendo el nimero de serologias y ha
aumentado la cantidad de hembras faenadas de forma significativa en el correr de los
afios y comparando su costo con otros componentes se observa que es menor y a su vez
aporta valiosa informacion de zonas donde no hay vigilancia y complementa otras
estrategias al encontrar focos de zonas donde esté el riesgo, pero que por alguna razon
no se detect6. No todos los establecimientos de faena realizan vigilancia lo que lleva a
que siga habiendo zonas donde hay animales susceptibles y no hay datos de vigilancia,
por lo cual se deberia incrementar los estimulos para fortalecer este aspecto del
programa de BrB. Este incentivo puede lograrse de diversas formas, una opcién podria
ser que aquellos frigorificos que no tomen muestras de suero de animales susceptibles
debieran abonar una tasa por hembra faenada teniendo en cuenta que esto se realizd en
la época que se producia vacuna anti aftosa con el método Frenkel que eran cultivos de
virus sobre los epitelios de las lenguas. Los frigorificos les vendian a los laboratorios
productores el epitelio y aquellas lenguas que a las que no se les extraia el epitelio
pagaban una tasa. Medida que sirvi6 para que enviaran epitelio.

En el componente de habilitacion y refrendacion de tambos encontramos que es el que
tiene un mayor costo para detectar un foco, por lo que tal vez se deben tomar algunas
decisiones para hacerlos més eficientes, siempre teniendo en cuenta que los tambos cada
vez intensifican la produccion con el riesgo esto que significa para la transmision de la
enfermedad.

En el cambio de estrategia del 2017 en la serologia previa al movimiento observamos
una disminucion en el numero de serologias, pero aumento la cantidad movimiento
controlados de zonas consideradas de riesgo. Se puede ver que se necesitan cada vez
mas cantidad de muestras para detectar un foco, esto puede deberse a la disminucién de
la prevalencia real. Independientemente de la eficiencia para la deteccion de un nuevo
foco, esta estrategia es una medida muy importante para evitar la introduccién de la BrB
en un predio libre y por lo tanto deberia seguir utilizandose. Esto no descarta que se
puedan estudiar otras alternativas para considerar las zonas de riesgo, como por ejemplo
estudiar individualmente los movimientos, lugares y contactos que tuvieron a lo largo
de su vida cada animal integrante del rodeo.

La investigacion de los predios relacionados epidemioldgicamente a focos es un
componente muy eficiente y permite visualizar el alcance o la fuente de la infeccion.
Uruguay es reconocido internacionalmente por tener una buena situacién sanitaria y ha
alcanzado y mantenido el estatus de libre de muchas de las principales enfermedades de
la lista de la OIE, pero coexisten una serie de enfermedades que tienen directo impacto
en la salud puablica, en la produccidn, y son una barrera sanitaria para la exportacion.

Las referencias internacionales de programas que han logrado la erradicacién de la
brucelosis bovina muestran lo dificil que es, la alta inversion que requiere, el
compromiso de todas las partes involucradas tanto privadas como puablicas y muchos
afos de trabajo. Es asi que para lograr el objetivo de la erradicacion es necesario tanto la
cooperacion de todos los actores como el compromiso de muchos recursos econémicos,
materiales y humanos.

El monitoreo de los indicadores descriptos en esta tesis permiten evaluar el programa en
forma periddicamente y realizar los ajustes necesarios de acuerdo a la realidad. Las
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ideas que den origen a medidas complementarias deberian ser evaluadas como se hizo
en este estudio antes de implementarlas en el terreno.
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