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RESUMEN

Elvirus de la leucemia felina (ViLeF) es un retrovirus que afecta a felinos de todas las razas
y edades, y produce una enfermedad cuya frecuencia se ha incrementado en Colombia.
El objetivo de este estudio fue determinar la frecuencia de ViLeF en fase regresiva en
gatos sanos en la ciudad de Medellin, Colombia, a través del diagnéstico por PCR. Se
incluyeron en el estudio 756 registros de gatos clinicamente sanos que se remitieron de
Medellin al laboratorio molecular de referencia TestMol SAS. Los registros se ingresaron
durante 2021. E123,67% de los felinos eran de raza pura y el 76,32%, de raza criolla. El
43% de las muestras provenfan de gatos menores de 1 afio, y el 35,1% y 21% eran de
gatos jovenes (1-6 anos) y mayores de 7 afios, respectivamente. La frecuencia de ViLeF
en los individuos evaluados fue de 16%. No se encontré relacién de la presencia del virus
con respecto a la raza (p=0,28) y a la edad (p=0,35) de los individuos. Se observé una
frecuencia alta de felinos clinicamente sanos con presencia de ViLeF en fase regresiva de
la infeccidn, lo cual sugiere un estado de alerta sobre el manejo preventivo que se estd
haciendo de la enfermedad (vacunas) y crea preocupacion sobre los indices de contagio
de este virus en Medellin, Colombia.
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Frequency of feline viral leukemia regressive phase
in healthy cats from Medellin, Colombia

ABSTRACT

Feline viral leukemia (FeLV) is a retrovirus that affects cats of all breeds and ages, and it
causes a disease that has been increasing in frequency in Colombia. The main objective
was to determine the frequency of FeLV in the regressive phase in healthy cats in the
city of Medellin, Colombia, through PCR diagnosis. The study included 756 records
of clinically healthy cats that were sent from the city of Medellin to the reference
molecular laboratory TestMol SAS. The records were entered during the year 2021. Of
the total samples, 23.67% of the cats were purebred and 76.32% were creole. 43% of
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the samples came from cats under 1 year of age, 35.1% and 21% were from young cats

(1-6 years), and older than 7 years, respectively. The frequency of FelV in evaluated

individuals was 16%. No relationship was found between the presence of the virus with

respect to the race (p=0.28) and the age (p=0.35) of the individuals. A high frequency of

clinically healthy cats with the presence of FeLV in the regressive phase of the infection

was observed, which suggests a state of alert regarding the preventive management of

the illness (vaccinations) and creates concern about the infection rates of this virus in

Medellin, Colombia.

Keywords: feline viral leukemia, regressive infection, PCR, prevention, retrovirus.

INTRODUCCION

El virus de la leucemia felina (ViLeF) es
uno de los retrovirus mds prevalentes en
gatos domésticos en todo el mundo, se
presume que su prevalencia global estd entre
1-8% y se sabe que afecta ocasionalmente a
gatos silvestres (Calle—Restrepo ez /. 2013;
Hartman e al. 2020). Se caracteriza por
causar diferentes cuadros clinicos, como
linfomas, anemias, inmunosupresién y
leucemia (Hartman 2012; Hartman ez 4.
2020; Lutz et al. 2009; Molina 2013),
afecciones que sin duda afectan la esperanza
de vida de los gatos. La transmisién del
virus ocurre principalmente mediante el
contacto oronasal con secreciones nasales,
salivales, oculares, y a través del contacto
con sangre, orina, leche o heces de gatos
infectados (Hartman 2012; Vobis ez 4.
2003), pero también puede ocurrir una
transmisién vertical, iatrogénica, y actual-
mente una de las formas descritas con un
gran potencial de transmisién es mediante
la picadura de pulga (Hardy ez al. 1975;
Vobis et al. 2003).

Elvirus de la leucemia felina pertenece
al género Gammaretrovirus, es un virus
de ARN envuelto de polaridad positiva,
monocatenario, incapaz de sobrevivir
mucho tiempo en el ambiente y posee
una envoltura liposoluble, lo que lo hace
susceptible a desinfectantes, jabones,
calor y desecacién (Hartman ez al. 2020;

Little ez a/. 2020). Una vez el virus ingresa al
hospedero, inicia su replicacién en tonsilas
y linfonédulos adyacentes. Al igual que
todos los retrovirus, luego de ingresar a
las células del huésped, son transcritos e
integrados al ADN a través de integrasas,
lo cual genera ADN proviral (provirus)
(Hartman ez /. 2020; Hotmann—Lehmann
y Hartman 2020; Ortega ez al. 2020;
Westman et /. 2019). Esta tltima forma
es importante en el momento de elegir el
método diagndstico, pues la forma proviral
solo se puede detectar a través de pruebas
moleculares como la reaccién en cadena
de la polimerasa (PCR).

La infeccién con ViLeF en gatos se ha
clasificado histéricamente en diferentes
estadios o etapas, sin embargo, en los tltimos
afios se ha propuesto una clasificacién de
cuatro estadios de la enfermedad basados
principalmente en pruebas moleculares.
Estas etapas de infeccién varfan de acuerdo
con la respuesta inmune y la carga viral (Ca-
lle—Restrepo ez al. 2013; Beall ez al. 2021;
Englert ez al. 2012; Hofmann—Lehmann
etal. 2007; Little ez al. 2020; Ortega ez al.
2020), como se puede apreciar en la tabla
1. La infeccién abortiva (anteriormente
gato regresivo) se presenta en un felino
con inmunidad altamente competente
para eliminar la viremia antes de que se
logre integrar el ADN proviral, con lo
cual se detecta un titulo de anticuerpos
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variable sin manifestacién de enfermedad
clinica o subclinica, por lo que muchos
de estos gatos se han clasificado como
inmunocompetentes. Los hospederos con
infeccién regresiva (antes gatos latentes o
transitorios) son aquellos gatos que se han
recuperado de la infeccién inicial y son
negativos a deteccién de antigenos p27
(pruebas tipo Snap), pero con deteccién
de provirus sin sintomatologia o con
enfermedad subclinica. Los felinos con
infeccién progresiva (gatos persistentes)
son individuos con un cuadro clinico
en el que la infeccidn se puede detectar
mediante diferentes técnicas, entre las
cuales es frecuente el uso de técnicas
moleculares y pruebas seroldgicas, como
la medicién del antigeno viral (p27). Se
utiliza también la medicién de provirus,
ARN viral y anticuerpos con diferentes
valores de titulos, lo cual se relaciona de
manera directa con una baja respuesta
inmune. Por tltimo, la infeccién focal o
atipica es la que cominmente no presenta
manifestaciones clinicas, y la deteccién de
provirus, antigenos y anticuerpos es muy
variable, se considera que este tipo de
infeccién estd representada en menos del

5% de los gatos con ViLeF (De Almeida
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et al. 2012; Hartmann 2012; Hartmann
et al. 2020; Hofmann—Lehmann y Hart-
mann 2020; Ortega ez al. 2020).

La técnica mds comuin de diagndstico
para ViLeF hasido la deteccién de antigeno
para la proteina de nucleocdpside p27 en
sangre, plasma o suero (Beall ez a/. 2021;
De Almeida et 2/ 2012; Hofmann—Le-
hmann y Hartman 2020; Little ez al.
2020). Sin embargo, con esta técnica no
se puede detectar la presencia de provirus,
por tanto, no se puede identificar si el
individuo tiene una infeccién regresiva
(Galdo ez al 2016). Esta deficiencia en
el método impide la toma de decisiones
en cuanto a la inmunizacién en felinos y
crea la necesidad de instaurar una terapia
enfocada al virus.

Muiltiples estudios han reportado la
seroprevalencia de ViLeF en todo el mundo
con valores generalmente inferiores al
5% (Englert ez al. 2012; Hartman ez al.
2020; Hofmann-Lehmann y Hartmann
2020; Little ez al. 2020; Stone et al. 2020;
Studer ez al. 2019; Westman et 2l 2019).
Por el contrario, en Colombia la mayoria
de los estudios de seroprevalencia son
superiores al 12% (Molina 2020; Molina
2022; Moreno—Garcia et al. 2022; Tique

TABLA 1. Clasificacion de las etapas infectivas del ViLeF

Respuesta ADN

Antigeno p27

Anticuerpos Particulas Manifestacion

Etapa . . en sangre . L.
inmune proviral . . en sangre virales clinica
(Antigenemia)
Abortiva +H+ - - +++ - -
Regresiva ++ ++ - +- - +-
Progresiva - ++ +++ +- +H+ +++
Focal/ atipica +/- +- +- +- +- -

* -: negativo, +/-: variable, ++: positivo-alto, +++: positivo-muy alto.

Fuente: elaboracién propia.
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et al. 2009), donde investigaciones en
Medellin y en el sur del Valle de Aburrd
reportan un porcentaje de gatos positivos
para ViLeF en fase progresiva por encima
del 21% (Molina 2020; Molina 2022). Es
importante mencionar que solo un estudio
en Colombia se ha realizado mediante
reaccion en cadena de la polimerasa en
tiempo real (RT-PCR), el cual reporté
una prevalencia de gatos infectados del
30% (Ortega et al. 2020).

El objetivo del presente estudio fue
describir la frecuencia de ViLeF en fase
regresiva en gatos clinicamente sanos en
Medellin durante 2021, a través de la de-
teccién de material genético por PCR-RT,
para ayudar a esclarecer la epidemiologia
de esta enfermedad viral en Colombia.

MATERIALES Y METODOS

Poblacidn de estudio

Se incluyeron los registros de muestras remi-
tidas de Medellin al laboratorio molecular
de referencia TestMol SAS durante 2021.
Todas las muestras provenian de gatos con
dueno, no se incluyeron gatos callejeros,
ferales o de situacién de albergue, todos
estaban clinicamente sanos y recibieron
un examen fisico general por parte del
médico tratante, quien determiné el estado
de salud de los individuos. Se evaluaron
756 muestras de gatos que no estuvieran
vacunados contra el virus de la leucemia
felina. Se colectaron muestras de sangre
completa en tubos con EDTA.

Consideraciones éticas

En esta investigacién no se manipularon
pacientes, se realizé un estudio retrospec-
tivo de los resultados de las pruebas de
PCR-RT realizadas para el diagnéstico de

INvESTIGACION

ViLeF. Los médicos tratantes en clinicas
veterinarias de Medellin se encargaron del
manejo de pacientes, la toma y el envio
de muestras. El laboratorio suministré
todos los datos; la informacién incluye
datos epidemioldgicos, sexo, edad, razay
presencia o ausencia del virus. Se establecié
un convenio de confidencialidad de la
informacién suministrada por TestMol
SAS. Se siguieron las normas de ética
profesional en Colombia, bajo la Ley
576/2000, Capitulo 5, articulos 76-77 y
el Capitulo 6, Articulo 83; ademds de la
Ley 84 de 1989 sobre experimentacién
animal. Se verificé via telefénica con los
pacientes positivos para ViLeF la fase
clinica de la enfermedad, para definir el
estado progresivo o regresivo de acuerdo
con la informacién entregada por los
centros veterinarios.

Tipo de estudio
Se realizé un estudio observacional, des-
criptivo y transversal.

Extraccion de ARN

Se utilizé la informacién de la base de
datos del laboratorio Testmol SAS, los
resultados del procedimiento de extrac-
cién se obtuvieron a partir del método
automatizado con el equipo de extraccién
abierta Kingfisher™ Duo (Thermo Fisher
Scientific Inc.) y el kit de purificacién de
4cido nucleico MagMAX™ CORE M Ex-
press-96 system (Thermo Fisher Scientific,
Waltham, MA, USA) para extraccién de
ARN, de acuerdo con las condiciones

establecidas del fabricante para muestras
de sangre con EDTA.

Amplificacion por PCR-RT
El ensayo de PCR en tiempo real, para
establecer las condiciones del proceso,
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se llevé a cabo con cebadores especificos
(Macrogen©, Corea) que se disefharon
en la regién tnica (U3) de la repeticion
terminal larga (LTR) del virus para detectar
su material genético. El ensayo se realiz6
en el equipo Mic qPCR Cycler de cuatro
canales (Bio Molecular Systems, Australia),
con protocolos propios del laboratorio. El
laboratorio TestMol proporcioné todos los
controles positivos y se trabajé con agua de
grado PCR como control negativo. Para
el control interno, se utilizaron cebadores
especificos para genes de mamiferos.

La transcripcién inversa del material
genético se realizé utilizando 5 pl de ARN
viral en un volumen total de reaccién de
25 pul. E1 ADN se amplificd y cuantificé
en el equipo ABI Prism® 7700 (Sequence
Detection System-Applied Biosystems) de
acuerdo con los protocolos estandarizados
en el laboratorio.

Analisis de frecuencia

Sellevé a cabo un andlisis de frecuencia de
la enfermedad para determinar la frecuencia
de ViLeF en fase regresiva segtin la raza y
la edad del individuo y la época del afo
(mes). La fé6rmula usada para determinar
la frecuencia fue la siguiente:

Analisis estadistico

La informacién de todos los felinos eva-
luados asociada a las variables como edad y
raza se registr6, tabulé y analiz6 en Excel®
versién 2206 y SPSS versién 21 (IBM),
para determinar las diferencias significativas

(p<0.05) mediante aplicaciéon de la prueba
de Chi cuadrado.

RESULTADOS
Previamente al analisis de las muestras de
los pacientes, el estatus infectivo de ViLeF
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era desconocido para todos los gatos, por
consiguiente, se verificé que no tuviesen
forma clinica de la enfermedad. Entre
las 756 muestras de sangre de individuos
clinicamente sanos, 179 felinos eran
de raza pura (23,7%) y 577 eran gatos
mestizos (76,3%). Se obtuvo un total de
121/756 (16%), gatos positivos para ViLeE,
de los cuales el 19,83% (24 individuos)
eran gatos de raza pura y el 80,17% (97
individuos) eran gatos mestizos. No se
encontrd relacién entre la deteccién del
virus y la raza (p=0,278).

La edad de los felinos se clasifica en
cuatro grupos de acuerdo con las guias
de la AAFP (American Association of
Feline Practitioners) y AAHA (American
Animal Hospital Association) sobre las
etapas de vida de los gatos (Little ez
al. 2020; Quimby ez al. 2021; Stone
et al. 2020;): Gatitos (<1 ano), adulto
joven (1-6 afios), adultos maduros (7-
10 anos), sénior (>10 anos) y N/R (no
reportada). Los datos indican que la
distribucién de las edades estuvo en un
rango desde un mes hasta quince anos.
Se encontré que el 43,9% (332/756) de
las muestras fueron de gatos menores
de un afio, 35,1% (265/756) fueron de
adultos jévenes y el 13,2% (100/756)
correspondian a gatos mayores de siete
afos. E1 7,8% (59/756) de las muestras
provenian de felinos para los que no se
pudo clasificar su edad (tabla 2). No se
encontré asociacién entre la edad y la
presencia del virus (p=0,347).

No se tuvo en cuenta el andlisis de
los datos con respecto al sexo, debido a
que varios reportes han descrito que esta
enfermedad viral afecta por igual a hembras
y amachos, lo cual indica que la presencia

del virus no estd relacionada con el sexo
(Molina 2020; 2022).
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TABLA 2. Resultados de frecuencia de ViLeF en Medellin durante 2021

Resultado PCR

Total

Grupo etario (aiios) .
Negativos %

%

Positivos %

# de individuos

Gatito < 1 279 369 53
Adulto joven (1-6) 217 287 48
Adulto maduro (7-10) 71 9,4 10
Sénior (>10) 18 2.4 1
No reporta 50 6,6 9
Total 635 840 121

7,0 332 43,9
6,3 265 35,1
1.3 81 10,7
0,1 19 25
1,2 59 18
16 756 100

Fuente: elaboracién propia.

DISCUSION
Se trabajé con una muestra significativa
(n=756) de gatos clinicamente sanos para
conocer su estatus infectivo y decidir si se
someterian a vacunacién. En el andlisis de
datos se evaluaron variables cualitativas
como edad y raza, sin embargo, no se
reportaron datos demograficos de interés
para realizar correlaciones de variables
como: género, estatus reproductivo, estilo
de vida (acceso a calle/tejados, convivencia
con otros gatos) u origen o procedencia
del felino (criadero, albergue, calle). Ya
que se trata de un estudio descriptivo
de resultados de laboratorio, parte de
la informacién demogrifica no pudo
ser recolectada. La informacién sobre el
sexo de los individuos no se tuvo presente
dados los hallazgos de otros estudios en el
pais sobre frecuencia de ViLeF en gatos
progresivos, donde no se ha demostrado
una significancia estadistica con respecto al
sexo (Molina 2020; 2022). Actualmente,
se presume que tanto hembras como
machos se infectan por igual con el virus
de la leucemia felina.

Este es el primer estudio en Colombia
que se realiza para detectar ViLeF mediante

PCR-RT en posible fase regresiva al no
tener ningun signo clinico compatible con
la enfermedad. La prevalencia de gatos
sanos con material genético viral fue de
16% (121/756; 95% CI: 13,5% - 18,8%),
lo que resulta significativamente elevado
si se compara con datos epidemioldgicos
a nivel mundial, donde la prevalencia es
inferior al 1% (Hartmann ez 2/ 2020;
Hofmann-Lehmann y Hartmann 2020).

Se encontré que en la poblacién de
estudio 577 felinos (76,3%) eran de raza
mestiza, lo cual sugiere que es la raza mds
frecuente en Colombia, con una tasa de
infeccién mayor (12,8%), que, como se
ha descrito por otros autores en el pais
(Calle—Restrepo ez al. 2013; Lagos—Lépez
et al. 2018; Molina 2019; Molina 2022;
Ortega et al. 2020), no se explica debido
a que exista una predisposicién racial,
sino a un nimero mayor de individuos
en este grupo. En este estudio no se
determind una relacién entre la raza y
la presencia del virus, pues no hubo una
diferencia estadistica significativa entre
estas dos variables (p=0,278). Tampoco
se encontrd relacion entre la edad y el
resultado positivo para deteccién del
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virus (p=0,347). Los grupos etarios con
mayor prevalencia de infeccién fueron los
grupos de menores de 1 ano (7%) y de
adultos—jévenes entre 1-6 afios (6,3%).
Como se menciond anteriormente con la
raza, en esta categoria estuvieron los grupos
con mayor tamafio de muestra, debido a
que uno de los criterios para la seleccién
de la poblacién de estudio era que los
pacientes no estuvieran vacunados contra
ViLeE Sin embargo, si existen estudios
con reportes que evidencian un mayor
riesgo de contraer la infeccién en gatos
de 1-6 afios (adultos—jévenes) (Levy ez al.
20006; Little ez al. 2020; Moreno—Garcia
et al. 2022).

Se han realizado multiples estudios en
el pais para determinar la seroprevalencia
de ViLeE los cuales reportan frecuencias
que varfan de 9% hasta 59,4% mediante la
deteccién de la proteina core p27 empleando
inmunoensayos comerciales (Lagos—Lépez
et al. 2018; Molina, 2019; Molina 2020;
Molina 2022; Moreno—Garcia et al. 2022;
Ortega et al. 2020; Tique ez al. 2009).
Estos resultados de seroprevalencia en gatos
sanos y enfermos son muy similares a la
prevalencia reportada en el presente estudio
(16%). Solo un estudio en Colombia, rea-
lizado por Ortega y colaboradores (2020),
ha empleado también técnicas moleculares
para su deteccidn, con una prevalencia del
30% (30/100) mediante PCR. El resultado
que se reporta en ese estudio de una mayor
prevalencia posiblemente se deba a que el
46% de felinos evaluados estaba enfermo
(fase regresiva y progresiva), a diferencia
de este estudio, donde los gatos incluidos
para el andlisis estaban clinicamente sanos,
lo que quiere decir que solo se evaluaron
gatos en fase regresiva. Hay que tener en
cuenta que el 30% de los gatos con ViLeF
se encuentran en fase progresiva y un
60% en fase regresiva (Hartmann 2012;
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Hartmann y Hofmann—Lehmann 2020),
es decir, una gran proporcion de felinos se
encuentra en fases ocultas asintomadticas.

Debido al comportamiento de ViLeF
en diferentes fases, y en especial en aquellas
que son asintomdticas, es importante la
identificacién de la presencia del virus,
no solo con el uso de las pruebas p27
(Snap) que permiten identificar a los
gatos progresivos (enfermos), sino con
pruebas moleculares como la PCR. Las
técnicas moleculares permiten la deteccion
en felinos en fase regresiva y con formas
atipicas de la enfermedad, lo cual favorece
una decisién clinica més acertada sobre
la vacunacién (Little ez a/. 2020; Lutz et
al. 2009), ya que solo se debe vacunar
felinos negativos a cualquier forma de la
infeccién. La decisién de la vacunacién
tiene como objetivo establecer protocolos
de prevencién y garantizar un aumento
en las expectativas de vida de los felinos
(Litde ez al, 2020; Lutz et al. 2009; Quimby
et al. 2021; Stone et al. 2020).

Los resultados obtenidos indican pre-
sencia de gatos con ViLeF en fase regresiva.
Se podria concluir que la frecuencia
promedio de la infeccién en la ciudad
de Medellin es de un 38%, incluyendo
las fases regresiva y progresiva descritas
en varios estudios (Molina 2019; 2020;
2022;). Los porcentajes de prevalencia en
Colombia superan los valores reportados
en muchos paises con altas poblaciones de
gatos, como es el caso de Brasil, Estados
Unidos, Canadd y varios paises de Europa,
donde se reportan porcentajes de prevalencia
inferiores al 7% (De Almeida ez al 2012;
Hartmann y Hofmann-Lehmann 2020;
Studer et al. 2019).

Es importante tener presente que la
transmisién del virus no solo es a través
de saliva y secreciones, sino que también
a través de vectores como las pulgas
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(Vobis ez al. 2003) es posible que un felino
se infecte con ViLeF sin estar necesariamente
en contacto con gatos callejeros (Hartmann
y Hofmann—Lehmann 2020; Hofmann—
Lehmann ez al. 2020), lo cual constituye
un riesgo para el establecimiento de una
enfermedad zoonética. Se debe considerar
fomentar estudios que permitan esclarecer
las variantes o subgrupos virales de ViLeF
que circulan en la actualidad en el pais y
fortalecer las estrategias de prevencién
(tamizajes o muestreos regulares) y la
identificacién de las fases de la infeccién
en todos los casos, ya que esto permitird
definir el estado epidemiolégico real de
la enfermedad.

CONCLUSIONES

La frecuencia de leucemia felina es alta en
felinos clinicamente sanos, con presencia
en fase regresiva de la infeccion, lo cual
sugiere un estado de alerta sobre el manejo
preventivo que se estd haciendo de la
enfermedad (vacunas) y crea preocupacion

sobre los indices de contagio de este virus
en Medellin, Colombia.
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