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RESUMEN: La rabia bovina de origen silvestre es endémica en Sudamérica, su principal transmisor es el murciélago vampiro
Desmodus rotundus y el cambio climatico ha hecho que su distribucion espacial sea modificada, lo que conlleva a un incremento
de casos positivos de la enfermedad. El objetivo de la investigacion fue evaluar los factores de riesgo que se asocian a la
presentacion de casos de rabia bovina y predecir la potencial distribucion de la enfermedad hacia zonas vulnerables de la region
Cajamarca, Peru. Se analizaron retrospectivamente 172 posibles casos desde 2004 al 2019, de los cuales 132 fueron confirmados
como positivos a rabia mediante inmunofluorescencia directa. Cada variable se categorizd cualitativamente en rangos de riesgo.
Los datos se procesaron mediante analisis estadistico multivariado y Chi-cuadrado para determinar los factores asociados a los
casos de rabia. La distribucion potencial fue basada en modelamiento de nicho ecoldgico empleando los registros con ocurrencias
positivas a rabia y las capas de informacion geoambiental. Los factores de riesgo fueron la temperatura (p = 0,033), altitud
(» = 0,021), distancia a los refugios de murciélagos hematdéfagos (p < 0,001) y humedad relativa (p = 0,001). Se simul6 la
probabilidad de que se susciten casos nuevos en el 78,12% de la region Cajamarca.

Palabras clave: factores de riesgo, zoonosis, vigilancia en salud publica, Virus de la Rabia, modelo de distribucion de
enfermedades, modelos de maxima entropia.

ABSTRACT: Wildlife-origin bovine rabies is endemic in South America, with the common vampire bat (Desmodus rotundus)
being its primary transmitter. Climate change has altered its spatial distribution, leading to an increase in positive cases of the
disease. This research aimed at evaluating the risk factors associated with the occurrence of bovine rabies cases and predicting
the potential distribution of the disease into vulnerable areas of Cajamarca region, Peru. A retrospective analysis was conducted
on 172 suspected cases from 2004 to 2019, of which 132 were confirmed as rabies-positive using the direct immunofluorescence
technique. Each variable was qualitatively categorized into risk ranges. The data were processed using multivariate statistical
analysis and the Chi-square test to determine the factors associated with rabies cases. The potential distribution was based on an
ecological niche modelling, utilizing records of positive rabies occurrences and geo-environmental information layers. The risk
factors identified were: temperature (p = 0,033), altitude (p = 0,021), distance to Desmodus rotundus roosts (p < 0,001), and
relative humidity (p = 0,001). The probability of new cases occurring was simulated for 78,12% of Cajamarca region.

Key words: risk factors, zoonosis, public health surveillance, Rabies Virus, disease distribution model, maximum entropy
models.
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INTRODUCCION

La rabia es una enfermedad viral zoonotica letal, causada
por un Lyssavirus denominado Virus de la Rabia - RABV
(1). El virus se replica en nuevas especies hospederas y
areas geograficas, amenazando vidas animales y humanas,
por lo que los casos esporadicos en poblaciones silvestres
son en gran medida impredecibles (2). Consecuentemente,
combinar la vigilancia epidemioldgica, el diagnostico y
la construccion de modelos de enfermedades infecciosas
podria ser de utilidad para el entendimiento de los factores
asociados a su dinamica y evolucion (3).

Perti es uno de los paises con mdas reportes de casos
de rabia, siendo una zona endémica debido a la presencia
de nichos ecoldgicos que favorecen la supervivencia del
virus (4). Adicionalmente, entre 2003 y 2017 se registraron
3 246 notificaciones de rabia bovina, de las cuales
1 729 (53,3%) fueron confirmadas mediante diagnostico
de laboratorio (5). En la region Cajamarca, los casos se dan
con mayor frecuencia en las provincias de Celendin, Chota,
San Ignacio, Cutervo y Jaén; en los que se reportdé mas de
124 focos de rabia bovina entre 2004 y 2018, causando la
muerte a cerca de 1000 vacunos, con pérdidas que superaron
los 1,3 millones de ddlares americanos (6).

Por otro lado, producto de modificaciones ambientales,
los murciélagos han desarrollado el potencial de expandir
su distribucion; observandose cambios en el patron
epidemioldgico de la enfermedad y la dinamica poblacional
de los mamiferos portadores del virus (7). Asi, en el caso de
Colombia, las temperaturas elevadas y la poca precipitacion
a lo largo del afio han favorecido la presencia de Desmodus
rotundus, aumentando la posibilidad de que la rabia sea
transmitida (8, 9).

En Cajamarca, existe un bajo porcentaje de reportes
de casos sospechosos de rabia en ganado bovino; sin
embargo, se presume que la presencia de esta enfermedad
es mucho mayor porque los ganaderos no siempre reportan
las sospechas de casos al Servicio Nacional de Sanidad
Agraria - Pertt (SENASA), subestimando la verdadera
situacion de la presencia de rabia. Por tal razdn, la presente
investigacion tuvo como objetivo evaluar aquellos factores
de riesgo relacionados con la aparicion de casos de rabia
bovina en base a los casos positivos durante el periodo
de 2004 - 2019. Ademas, se busco predecir espacialmente
la potencial diseminaciéon de la enfermedad hacia éareas
vulnerables dentro de la region Cajamarca, con la finalidad
de controlar su propagacion en animales domésticos y en la
poblacion humana.

MATERIALES Y METODOS

Area de Estudio

La presente investigacion tuvo lugar en todo el territorio
de la region Cajamarca, siendo una de las regiones con
mayor produccion lechera del pais con una poblacion de
724 478 cabezas de ganado bovino (10). Cajamarca se
encuentra ubicada al norte de Pert, con una superficie de
33 318 km? (2,6% del territorio peruano), constituida por
13 provincias y 127 distritos. Limita al norte con Ecuador
y posee gran diversidad climatica que propicia la Cordillera
de los Andes en sus diversos pisos altitudinales. Ademas, el
64,6% de la poblacion (11).

Disefio Experimental

El estudio fue no experimental analitico correlacional,
empleando como instrumento de analisis los registros de
172 ocurrencias de casos sospechosos de rabia bovina
durante el periodo de 2004 a 2019. Los datos fueron
proporcionados por SENASA-Cajamarca, entidad que
realiza la vigilancia pasiva de la enfermedad en la
zona del estudio. Los casos fueron confirmados por
inmunofluorescencia directa (132 ocurrencias positivas) en
la Unidad del Centro de Diagnostico de Sanidad Animal -
SENASA. Los registros contenian el nombre del caserio,
distrito y provincia; asi como las coordenadas geograficas de
cada ocurrencia.

La informacion climética mensual y anual del periodo
de 2004 a 2019 se obtuvo en archivo de texto, se contd
con las variables y su georreferenciacion procedente de las
cincuenta estaciones meteorologicas del Servicio Nacional
de Meteorologia e Hidrologia (12) distribuidas en la region
Cajamarca. Los mapas espaciales de altitud y capas de red
hidrica fueron proporcionados por la Oficina de Zonificacion
Econémica y Ecologica - ZEE del Gobierno Regional
de Cajamarca. Se compararon los datos de humedad,
temperatura y precipitacion con los mapas espaciales de los
afios 1981 al 2010 otorgados por la misma oficina empleando
la prueba de Chi cuadrado/Prueba exacta de Fisher, los cuales
resultaron similares (p > 0.05) al contrastarlos con los de
SENAMHI. Finalmente, el Museo de Historia Natural del
Pert facilito los datos de las ubicaciones de los murciélagos
D. rotundus (13), vectores de rabia en Peru.

Analisis Espacial

Las 172 ocurrencias de los 16 afios de estudio, acopiadas
en formato Excel fueron transformadas a formato espacial
ESRI Shapefile (.shp). Mediante métodos de interpolacion
espacial en el programa Quantum GIS (QGIS v.3.22) se
obtuvo mapas tematicos para los datos multianuales de cada
variable por rangos o intervalos a fin de poder superponer
las capas espaciales de altitud, humedad, temperatura,
precipitacion; y el archivo vectorial de red hidrica y distancia
de cada ocurrencia con relacion a la ubicacion de los
refugios del vector. Dado que los rangos se establecieron
a priori segun umbrales eco-epidemioldgicos (p. €j., pisos
altitudinales y bandas térmicas siguiendo lo descrito por
Pulgar (14), prescindimos de métodos de clasificacion
automatica. En QGIS, las categorias se operacionalizaron
con seleccion por atributos y se obtuvieron los recortes
espaciales de cada rango mediante Clip, integrando luego
las capas resultantes con Merge para colectar los datos de
cada ocurrencia.

e Altitud: 1 a 1200 m s.n.m. (baja), > 1200 a 2400 m s.n.m
(media), > 2400 a 3600 m s.n.m (alta) y > 3600 m s.n.m.
(muy alta).

* Humedad: 75 - 80% (baja), > 80 - 85% (media) y > 85 -
90% (alta).

e Temperatura: 12 - 16 °C (baja), > 16 - 20 °C (media),
> 20 - 24 °C (alta) y > 24 °C (muy alta).

* Precipitacion: 800 - 1000 mm (baja), > 1000 - 1200 mm
(media), > 1200 - 1400 (alta) y > 1400 - 1600 mm
(muy alta).

* Red hidrica: 0 - 1 km (distancia corta), > 1 - 2 km
(distancia media) y > 2 km (distancia larga).

» Distancia a los refugios: 0 - 5 km (distancia corta), > 5 -
10 km (distancia media) y > 10 km (distancia larga).
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Para estimar la distribucion potencial basado en
modelamiento de nicho ecoldgico, se emplearon los registros
con ocurrencias positivas y negativas a rabia bovina, las
capas de informacion geoambiental y el avistamiento de
D. rotundus, lo cual fue procesado con el programa
MaxEnt v.3.2.2.

Analisis Estadistico

A todo dato en texto se le asignd codigos numéricos
para su procesamiento en el software Stata v.15.1. Se
aplicd la prueba exacta de Fisher para determinar asociacion
estadistica entre la variable dependiente (presentacion de
casos de rabia bovina) y las variables independientes (altitud,
precipitacion, temperatura, humedad relativa, red hidrica y
distancia a los refugios) cuando p < 0,05.

Los factores asociados estadisticamente en la prueba
anterior, fueron seleccionados para el analisis multivariado
con regresion logistica multiple para determinar los factores
de riesgo (p < 0,05) y expresion de la probabilidad de
la diseminacion de casos de rabia bovina hacia areas
vulnerables o sin ocurrencia en la regién Cajamarca (Py_p);
por tal razén, Y fue la variable dependiente, X las variables
independientes predictoras y e la funcién exponencial. De
esta manera, se empled la ecuacion:

1
1+e—@o+ﬂﬂ1+ﬁﬂé+&ﬂ3+m+mﬂﬂ

P(Y=1)=

RESULTADOS

En 2017, se presentaron las mayores ocurrencias de
casos positivos a rabia bovina, seguido de 2016. Asimismo,
el mes con la mayor cantidad de casos fue agosto, con
22 ocurrencias confirmadas de la enfermedad (Figura 1).
Por otro lado, las variables ambientales de temperatura
(» = 0,033 < 0,05), humedad (» = 0,001 < 0,05),
altitud (p = 0,021 < 0,05) y distancia a los refugios
(» = 0,000 < 0,05) mostraron asociacion estadistica
significativa a la presentacion de casos de rabia bovina. Por
el contrario, la precipitacion (p = 0,305 > 0,05) y distancia
a la red hidrica (p = 0,536 > 0,05) no mostraron asociacion
estadistica significativa (Tabla 1).

La enfermedad no presenta una distribucion homogénea
(Shapiro-Wilk: W = 0,65866, p < 0,05), los primeros casos
tienen su origen en la zona noreste de Cajamarca, limitrofe
con Ecuador, zona de clima subtropical, y desde alli se
extendio hacia las provincias del centro y sur de la region.
Segtn el analisis epidemiologico se presentaron 23,3%
(40/172) ocurrencias negativas y un 76,7% (132/172) de
ocurrencias positivas (confirmadas por inmunofluorescencia
directa) de rabia bovina, siendo las provincias de San
Ignacio (45,5%; 60/132) y Cutervo (35,6%; 47/132) las
mas afectadas. A nivel distrital, se identificaron veintisiete
municipios comprometidos; de los cuales, el mayor nimero
de casos positivos se obtuvo en los distritos homdénimos de
las provincias de San Ignacio y Cutervo, respectivamente,
con 15,9% (21/132) cada uno, seguido de Huarango y San
José de Lourdes con 10,6% (14/132) cada uno (Tabla 2).

El modelo de distribuciéon potencial de la enfermedad
mostr6 que, la probabilidad de dispersion de casos positivos
de rabia bovina en areas vulnerables o sin ocurrencia en
Cajamarca es alta (cubriendo una superficie terrestre del
78,1% de laregion), fenomeno que podria desencadenarse en
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Figura 1. Casos confirmados de rabia bovina en la region Cajamarca,
Pert, en el periodo 2004 - 2019, distribuida por afios y meses. /
Confirmed cases of bovine rabies in Cajamarca region, Peru, for the
period 2004 - 2019, distributed by year and month.

las trece provincias, siempre que las variables que estuvieron
asociadas (temperatura, humedad relativa, refugios) se
mantengan constantes en el tiempo (Figura 2).

El analisis de regresion logistica multiple ejecutado indica
que la probabilidad de ocurrencia de casos de rabia en
bovinos en areas sin ocurrencia es de OR = 13,36 veces
mas que en un radio menor a 7,6 km a la redonda (IC del
95%; p = 0,000), solo cuando la temperatura ambiental se
mantenga invariable. De igual manera, la probabilidad de
ocurrencia de rabia bovina con temperaturas ambientales
iguales o mayores a 20,6 °C es de OR = 2,49 veces mas que a
menores temperaturas, siempre que la distancia a las cuevas
y la edad de los animales permanezcan constantes (IC del
95%; p < 0,05).

DISCUSION

Las condiciones climaticas y geograficas de las regiones
donde se reportaron casos confirmados en este estudio
concuerdan con Maldonado et al. (15), quienes describen
una mayor presencia de casos de rabia en areas calidas y
con vegetacion mas densa, siendo esta la region amazonica
de Ecuador. Por otro lado, un estudio realizado en México,
evidencié que los murciélagos hematdfagos vectores del

virus rabico tienen mayor nivel de supervivencia en zonas
calidas (16).

El mes de agosto en Cajamarca corresponde a la época
seca, similar a lo observado en México, pais en el que el
mayor riesgo de la propagacion de rabia ocurre durante
la estaciéon de sequia, principalmente en los meses de
abril y mayo. Esto podria indicar que la estacion climatica
favoreceria la presentacion de casos, aunque este factor no es
absoluto o determinante (17).
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Tabla 1. Frecuencia de casos de rabia bovina y su asociacion segun la categorizacion de los factores evaluados en Cajamarca, Pert (periodo 2004 -
2019). / Frequency of bovine rabies cases and their association according to the categorization of the factors evaluated in Cajamarca, Peru (period
2004 - 2019).

Variables predictoras Categoria Rango Casos negativos Casos positivos Totalu/ Valor p*
(1]
Altitud (m s.n.m.) Baja 1-1 200 42 16 58 33,7 0,021
Media >1200-2 400 58 14 72 419
Alta > 2400-3 600 32 7 39 227
Muy alta >3 600 0 3 3 1,7
Distancia a los refugios (km) Corta 0-5 5 82 87 50,6 <0,001
Media >5-10 12 41 53 30,8
Larga >10 23 9 32 18,6
Humedad (%) Baja 75-80 18 27 45 26,2 0,001
Media > 80-85 18 99 117 68,0
Alta > 85-90 4 6 10 5.8
Temperatura (°C) Baja 12-16 13 21 34 198 0,033
Media >16-20 9 36 45 26,2
Alta >20-24 7 48 55 32,0
Muy alta >24 11 27 38 221
Precipitacion pluvial (mm) Baja 800-1 000 10 40 50 29,1 0,305
Media >1000-1 200 17 45 62 36,1
Alta >1200-1 400 13 38 51 29,7
Muy alta > 1400 0 9 9 52
Distancia a la red hidrica (km) Corta 0-1 35 104 139 80,8 0,536
Media >1-2 5 24 29 169
Larga >2 0 4 4 2,3

*Prueba exacta de Fisher; IC = 95%. m s.n.m: metros sobre el nivel del mar

Tabla 2. Casos de rabia bovina por distritos en la region de Cajamarca, Pert, durante el periodo 2004 - 2019. / Cases of bovine rabies by district in
Cajamarca region, Peru, during the period 2004 - 2019.

Provincias Distritos Casos Porcentaje (%)

San Ignacio Chirinos 6 4,5
Huarango 14 10,6

La Coipa 2 1,5

Namballe 3 2,3

San Ignacio 21 15,9
San José de Lourdes 14 10,6

Jaén Colasay 3 2,3
Jaén 5 3,8

Las Pirias 3 2,3

San José del Alto 1 0,7

Santa Rosa 2 1,5

Cutervo Choros 1 0,8
Cujillo 2 1,5

Cutervo 21 15,9

La Ramada 6 4.5

San Andrés de Cutervo 5 3,8

San Juan de Cutervo 1 0,8

San Luis de Lucma 4 3,0

Santo Domingo de la Capilla 2 1,5

Santo Tomas 1 0,8

Socota 3 2,3

Toribio Casanova 1 0,7

Chota Anguia 2 1,5
Chadin 2 1,5

Conchan 1 0,8

Tacabamba 3 2,3

Celendin Cortegana 3 2,3

TOTAL  ceeeem- 132 100,00
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Figura 2. Prediccion de la distribucion potencial de casos de rabia
bovina hacia areas sin ocurrencia en la region de Cajamarca, Perq,
basado en casos positivos durante el periodo 2004 - 2019. / Prediction
of the potential distribution of bovine rabies cases into areas without
recorded occurrence in Cajamarca region, Peru, based on positive
cases during the 2004 - 2019 period.

No se reportaron casos en altitudes superiores a los
3 600 m s.n.m., lo cual concuerda con lo ocurrido en
Apurimac, donde la tasa de incidencia de rabia a altitudes
de 2 301 - 3 500 m s.n.m. es cuatro veces mas elevada
en comparacion con altitudes entre 500 - 2 300 m s.n.m.
(p = 0,001) (18). En M¢xico, se encontrd que el 87,4%
(900/1 030) de casos se situaron en regiones de hasta
1 500 m s.n.m. (19), en tanto que en Colombia el riesgo
incrementa en altitudes por debajo de los 1 000 m s.n.m.
(20). Segun Greenhall et al. (21), el rango geografico del
murciélago D. rotundus no se extiende sobre los 2 300 m
s.n.m.; aunque Quintana y Pacheco (13) describen que en
Perti se han registrado murciélagos hematdéfagos hasta los
3 680 m s.n.m., aspecto similar a la maxima altitud donde se
reportaron casos en el presente estudio.

Mantovan et al. (17) describen que el mayor riesgo se
presenta en predios mas cercanos a los refugios; sin embargo,
tal caracteristica va estrechamente relacionada a las variables
climatolédgicas. En la presente investigacion unicamente se
consideraron cuevas, debido a que no existen registros de
otro tipo en la zona de estudio; pero, existe la posibilidad
de que en las zonas estudiadas estén presentes otros tipos
de refugios que incrementarian el riesgo de propagacion
de rabia.

La humedad también influy6 en la presentacion de rabia
bovina en Cajamarca, resultado que coincide con el estudio
de Barquez et al. (22) en México, donde se encontrd que
el rango adecuado de humedad relativa para la presencia
del murciélago es de 70 a 100% y no debe caer por debajo
de 45%. Respecto a la temperatura, esta fue la variable
mas asociada (OR = 2,49; IC del 95%; p < 0,05) con la
distribucion de la enfermedad, lo cual se relaciona con lo
realizado por Zarza et al. (23), quienes se basaron en el
modelo de méaxima entropia correlativa para predecir la
distribucion potencial de D. rotundus, estando relacionado
estrechamente con la transmision y propagacion del virus.
Ademas, en México se describe que los casos de rabia
incrementan entre temperaturas maximas de 28,4 a 29 °Cy
minimas de 14 a 15 °C (24).

A pesar de que la precipitacion pluvial no se asocia
estadisticamente con los casos de rabia, se evidencia que,
con precipitaciones superiores a 1000-1200 mm se registran
frecuencias mas elevadas de rabia bovina. Aunque un estudio
realizado en Ecuador menciona que durante la temporada de
lluvias disminuye el riesgo de positividad a la rabia animal
(OR =0,996; IC del 95% = 0,995 - 0,998; p < 0,001) debido
a que los murci¢lagos utilizan mas energia para mantener
su temperatura corporal, lo que conlleva a que la busqueda
de alimento en estas condiciones pueda ser desfavorable
(25, 206).

La distancia a la red hidrica tampoco influye en los casos
positivos, aun asi, es importante mencionar que, en esta
investigacion solamente se trabajé con datos espaciales
de los principales rios de la region. Es oportuno que
a futuro se recabe mas informacion de todas las redes
hidricas de la Cajamarca para predecir con mayor confianza
el riesgo, ya que Quintana y Pacheco (13) sugieren que
los murcié¢lagos tienen mayor afinidad por las cuevas
humedas y especialmente las que contienen fuentes de agua,
incrementando asi la probabilidad de transmision de rabia.

A futuro, se presentaran casos nuevos de rabia en
zonas vulnerables con un habitat ecologico idoneo para la
supervivencia de D. rotundus, en el contexto propicio de
disponibilidad de alimento, presencia de refugios, corredores
bioldgicos y cambio climatico (17, 27). Ante ello, con
investigaciones a gran escala y desarrolladas en amplios
periodos de tiempo, se podra establecer con mayor precision
los factores de riesgo que se asocian a la rabia bovina.
Ademas, Cajamarca al estar ubicada muy proxima a la linea
ecuatorial, el trato a la climatologia y geografia en el presente
estudio pueden ser de consideracion para otras regiones de
Sudamérica con condiciones similares que deseen hacer un
monitoreo y vigilancia optima de la enfermedad.

CONCLUSIONES

Los casos de rabia bovina se presentan periddicamente en
la zona noreste y centro de Cajamarca, siendo San Ignacio y
Cutervo las provincias con mas casos positivos confirmados.
El modelo de distribucion potencial de casos de rabia estimé
la probabilidad de dispersion de nuevos casos en el 78,12%
de la superficie terrestre de la region de Cajamarca siendo los
factores de mayor riesgo la altitud, la humedad relativa, la
temperatura y la proximidad a refugios de D. rotundus.
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