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RESUMEN

La piscirickettsiosis es considerada una de las enfermedades infecciosas mas
importantes de la salmonicultura nacional, debido a las grandes pérdidas
econdmicas, directas e indirectas, que genera en los centros de cultivo marinos.

Una de las mas importantes medidas de control para la piscirickettsiosis se basa en
la aplicacion de tratamientos antimicrobianos para combatir el agente causal.

El objetivo de este estudio es caracterizar los tratamientos antimicrobianos
utilizados para el control de la enfermedad y por otra parte, identificar los patrones
de distribucion en tiempo y espacio, de los tratamientos antimicrobianos utilizados
para el control de la piscirickettsiosis, con el fin de determinar empiricamente la
presencia de la enfermedad en las areas de cultivo.

La metodologia de trabajo se divide en dos fases. La primera comprende la
caracterizacion de los tratamientos, mediante el analisis de las diferentes variables
contempladas en cada tratamiento, y en la segunda se identificaron los patrones
espaciales, temporales y espacio-temporales de los tratamientos antimicrobianos,
mediante el método estadistico de Bernoulli para casos y controles.

Los resultados demostraron que existe una amplia variedad de estrategias de
aplicacion de los tratamientos antimicrobianos contra piscirickettsiosis, basados en
la experiencia y/o politicas de empresas de cultivo.

El andlisis estadistico evidencié una amplia distribucion espacial de la enfermedad
en las areas de cultivo del sur de Chile, principalmente en areas de la region de Los
Lagos y la zona central de Chiloé, y agrupacion de brotes de piscirickettsiosis que
responden a cierta temporalidad entre los meses de febrero a mayo y entre julio y
octubre.

Palabras Claves: Analisis estadistico, Piscirickettsiosis, tratamientos
antimicrobianos, patrones espaciales, temporales, espacio-temporales.




SUMMARY

Piscirickettsiosis is considered to be one of the most important disease in the
domestic salmon industry, as a result of the significant economic losses that it
causes to salmon farms.

The most important control measure for piscirickettsiosis is based on the use of
antimicrobials to combat the causative agent.

The purpose of this study is to characterize antimicrobial treatments and identify
patterns of distribution in time and space of the antimicrobial treatments used for
piscirickettsiosis control, in order to empirically establish the presence of the
disease in fish culture zones.

The methodology is divided in two phases. The first presents a description of
treatments, assessing the various variables included in each treatment, and the
second phase addresses the identification of spatial, temporal and spatio-temporal
patterns of antimicrobial treatments. Bernoulli statistics for cases and control was
used.

The results show that a large variety of treatment strategies for piscirickettsiosis
control are used, on the basis of veterinarian experience and company policies.

Statistical analysis shows a broad spatial distribution of the disease in fish culture
zones located in southern Chile, principally in the Los Lagos and central Chiloé
Provinces, and a temporal clustering of piscirickettsiosis outbreaks, displayed on a
seasonal basis from February to May, and from July to October.

Key words: Statistical analysis, Piscirickettsiosis, antimicrobial treatments, spatial,
temporal, and spatio-temporal patterns.



1. INTRODUCCION

La produccion mundial de peces se ha incrementado notablemente en los Ultimos afios, siendo la
acuicultura el sector alimentario con el crecimiento mas rapido, aportando alrededor del 50% del
pescado para consumo de la poblacion.

La produccion acuicola mundial se encuentra dominada por algunas especies como las carpas y
camarones, que son producidos principalmente por paises asiaticos como China, Tailandia,
Vietnam, Indonesia y la India. Mientras que, la produccién mundial de salmén es liderada por
Noruega y Chile.

En la década 2001-2010 la salmonicultura mundial incrementoé su produccién en un 25%, superando
las 2.400.000 t en el afio 2010; para el mismo afio, la produccion en Chile super6 las 460.000 t.
Debido a las caracteristicas propias del cultivo de los peces, éstos siempre se encuentran
expuestos a diversas enfermedades y parasitosis. Bajo este escenario, la enfermedad bacteriana de
mayor impacto en centros marinos de Chile es la piscirickettsiosis, causada por Pisciricketsia
salmonis. La piscirickettsiosis se ha presentado como la principal causa del uso de antimicrobianos
en la mayoria de las empresas acuicolas del pais, explicando cerca del 70% de los tratamientos
(Sernapesca, 2012).

Por lo anteriormente expuesto, se propone realizar un estudio epidemiolégico retrospectivo en el
cual se relacionara el uso de farmacos para el tratamiento y control de la piscirickettsiosis,
interpretando la realizacion de tratamientos antimicrobianos como diagnéstico empirico de presencia
de la enfermedad. Ademas, con el objetivo de tener un diagndstico de la situacion nacional respecto
de la presencia de la enfermedad, con la informacion entregada por las empresas productoras
respecto de los tratamientos realizados mensualmente, se podrd determinar la existencia de
agrupamientos temporales, espaciales y espacio — temporales de los tratamientos. Con el resultado
se podra seqguir las directrices internacionales en cuanto al uso prudente y responsable de los
agentes antimicrobianos y antiparasitarios, de modo de asegurar la inocuidad de los productos,

favorecer el comercio internacional y evitar la resistencia bacteriana y parasitaria a éstos farmacos.



2. REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1. DESCRIPCION DE LA INDUSTRIA SALMONICULTORA

La acuicultura, es el sector de produccion de alimentos que presenta el crecimiento mas acelerado
en el mundo. Noruega y Chile son los paises con mayor crecimiento de este tipo de industria, y a la
vez los mayores productores mundiales de salmones. La salmonicultura hoy representa casi el 50%
de los productos pesqueros mundiales destinados a la alimentacibn humana (Buschmann et al.,
2012).

En Chile, la acuicultura, de especies acuéticas en agua dulce o salada, ha sido uno de los sectores
con mayor crecimiento durante los Ultimos 30 afios. Particularmente en el cultivo de salménidos,
nuestro pais es actualmente el segundo productor mundial, superado sélo por Noruega.

En las regiones de Los Lagos y Aysén se concentra el 97% de los centros acuicolas del pais, que
desarrollan 10 especies, donde el salmon es el protagonista debido a que lleva mas de 30 afios
cultivandose y representa el 70% de las ventas nacionales en el sector.

La salmonicultura se realiza principalmente en dos fases de cultivo, correspondientes con la
fisiologia de los salménidos. La fase de agua dulce se realiza en pisciculturas ubicadas en terrenos
con derechos de uso de agua dulce. Por otra parte, la fase marina del cultivo se lleva a cabo en
areas de mar previamente autorizadas para uso en acuicultura (Subsecretaria de Pesca y
Acuicultura, 2018).

Existen 1397 concesiones marinas autorizadas para el cultivo de salménidos en las regiones de Los
Lagos, Aysén y Magallanes, de ellos, operan aproximadamente 340 al afio. A partir de 2007-2008, y
a raiz del brote de virus de Anemia Infecciosa del Salmén (ISA) se determina la creacion de barrios
y macrozonas (Subpesca, 2018). Esta transformacién no era precisamente un cambio en el modelo
productivo, sino mas bien un cambio en el modelo operacional de la industria. Lo anterior, ya que la
idea fundamental de los barrios era instaurar descansos, con fines sanitarios, entre los centros de
cultivo. Ademas, se establece que las concesiones acuicolas se agrupan en Agrupacion de
Concesiones de acuicultura (ACS) o barrios, que corresponde a una division administrativa de areas
aptas para la acuicultura en un sector que presenta caracteristicas de inocuidad, epidemiolégicas,
oceanograficas, operativas 0 geograficas y por tanto, justifican su manejo sanitario coordinado por

grupo de especies hidrobiolégicas, asi declarado por la Subsecretaria de Pesca (Subpesca, 2018)

En Chile, se cultivan principalmente cuatro especies: Salmén del Atlantico (Salmo salar) Unica
especie del Atlantico, Salmén Coho (Oncorhynchus kisutch), Salmén Rey (Oncorhynchus

tschawytscha) y Trucha Arcoiris (Oncorhynchus mykiss) (Sernapesca, 2013).
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La salmonicultura nacional es una industria que representa una fuerte actividad econémica. Las
cosechas de salménidos durante 2015 superaron las 830 M toneladas’, donde el Salmén del
Atlantico es la principal especie salmonida de cultivo y de exportacion del pais.

Sin embargo, toda esta actividad de enorme importancia, puede verse seriamente afectada si no se
consideran algunas limitantes propias de la produccién intensiva de salmones y truchas, siendo el
principal problema a corto o largo plazo la presencia de enfermedades en los peces (Bravo et al.,
2005).

Las enfermedades en los peces no se deben a una causa Unica, sino que son producto de una
estrecha interaccidn entre el ambiente, los peces y los agentes patdgenos. Los microorganismos
pueden actuar como patdégenos primarios y/o ser invasores oportunistas o secundarios de un pez

susceptible, causando un proceso patoldgico (Roberts, 1981).

2.2. DESCRIPCION DE PRINCIPALES ENFERMEDADES EN CHILE:

Todas las enfermedades afectan la competitividad de la industria salmonicultora en términos de
pérdidas de biomasa y su consecuente expresion econdmica (Cabezas, 2006). Sin embargo, la
Piscirickettsiosis o también denominada Sindrome Rickettsial Salmonideo (SRS) es uno de los
principales problemas sanitarios en los centros de cultivo marinos, se atribuye que es responsable del
60% de las pérdidas directas e indirectas en el cultivo, y cuyo control efectivo persiste como tarea
pendiente. El agente etioldgico corresponde a Piscirickettsia salmonis (P.salmonis), y de acuerdo a
lo sefialado por el Instituto Tecnoldgico del Salmén (INTESAL), se estima que durante el afio 2006,
las pérdidas de biomasa y mortalidad durante la etapa de engorda alcanz6 50.000 t, equivalentes a
mas de US$ 100 MM, de las cuales el 70% fue por causas infecciosas (35.000 t) siendo
piscirickettsiosis responsable de pérdidas cercanas a las 30.000 t. Asimismo, es necesario
considerar las pérdidas indirectas asociadas a la presentacion de enfermedades infecciosas y
parasitarias, relacionadas con fallas en el crecimiento, aumento del factor de conversion alimentario,
tratamientos antibacterianos, costos operacionales, entre otros. Las pérdidas por concepto de la
disminucién del potencial de cosecha, es decir, lo que se dejé de cosechar y vender, fueron
estimadas en alrededor de US$ 400 MM para el afio 2006 (Cabezas, 2006).

De acuerdo a lo reportado por el Servicio Nacional de Pesca y Acuicultura (Sernapesca, 2013),
actualmente, en Chile la enfermedad se encuentra altamente distribuida en los centros de cultivo de
las regiones de Los Lagos y Aysén. Los tratamientos con antimicrobianos asociados a
Piscirickettsiosis durante el periodo 2009 a 2012 representaron entre el 71 a 82%, de todos los
tratamientos antibacterianos realizados en la salmonicultura nacional (Sernapesca, 2013).

La Piscirickettsiosis es lejos la enfermedad infecciosa mas seria de la industria salmonicultora en

Chile, afectando con altas mortalidades a los salménidos que se encuentran en etapa de cultivo en

! Datos de cosecha especies salménidas 2015. Fuente Salmon Chile.
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mar (Rozas y Enriquez 2014). De acuerdo a los informes emitidos por Sernapesca, se reconoce que
el 74,1% y 73,5% de las mortalidades de 2014 atribuidas a enfermedades infecciosas en salmén del
Atlantico (S.salar) y trucha arcoiris (O.mykiss) respectivamente fueron causadas por
piscirickettsiosis (Sernapesca, 2015)

Las pérdidas econdmicas directas causadas por P. salmonis se han estimado en US$ 100 millones
al afio (Cabezas 2006), no obstante, las Ultimas evaluaciones que incluyen los costos de
tratamientos y vacunaciones situé esta cifra por sobre los US $ 450 millones para el afio 2012.

El desarrollo de estrategias de control efectivas para la enfermedad se encuentra limitada debido a
la carencia de conocimiento acerca de la biologia, crecimiento intracelular, transmision y virulencia
del agente. La pisicrickettsiosis ha sido de dificil control, debido a la falla de los tratamientos
antibiéticos y al uso de vacunas con eficacias variables (Rozas y Enriquez, 2014).

Por lo anteriormente expuesto, el Servicio Nacional de Pesca y Acuicultura durante 2012 desarrolla
un Programa Sanitario Especifico de Vigilancia y Control para la Piscirickettsiosis (PSEVC-
Piscirickettsiosis) Resolucién Exenta N° 3174, el cual fue publicado con fecha 28 de Diciembre de
2012, y cuyo objetivo general es disminuir el impacto de la enfermedad en Chile. Los objetivos
especificos que se plantearon son la deteccion temprana de los casos de Piscirickettsiosis y la
aplicacion de medidas oportunas y graduales en casos tempranos y avanzados de Piscirickettsiosis
(Sernapesca, 2012b).

El tratamiento farmacoldgico es la principal herramienta de control de la enfermedad. Inicialmente,
las quinolonas (4cido oxolinico y flumequina) fueron las drogas de eleccion, pero para asegurar la
inocuidad de los productos y la proteccién del medio ambiente marino, su uso ha disminuido
considerablemente, alcanzando valores menores al 1% de los antibidticos usados (Miranda et al.,
2013). En este escenario, el uso de quinolonas ha sido reemplazado por florfenicol y oxitetraciclina,
los cuales representan el 71% y 28% de todas las prescripciones médico veterinarias para el

tratamiento de la piscirickettsiosis respectivamente (Sernapesca, 2015)

2.3. EPIDEMIOLOGIA Y TRANSMISION DE LA ENFERMEDAD:

Los factores ambientales como temperatura y salinidad del agua afectan la sobrevivencia del
agente. P.salmonis puede vivir periodos prolongados en agua de mar, pero se inactiva rapidamente
en agua dulce (Lannan y Fryer 1994). La sobrevivencia de P.salmonis se afecta por la temperatura,
siendo mayor en temperaturas mas frias (5°C) y disminuye a medida que la temperatura se
incrementa. La bacteria no sobrevive a temperaturas superiores a los 25°C.

De acuerdo a lo descrito, la mayor incidencia de brotes se observa en otofio y primavera, periodos
en los cuales la temperatura del agua oscila entre los 9 y 16°C (Bravo y Campos 1989; Cvitanich et
al. 1990). Los brotes se presentan asociados a una mayor variacion de las condiciones ambientales

del agua, asi como temperaturas fluctuantes, presencia de floraciones de algas no tdxicas. Otros
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factores, como la nutricion inadecuada y el estrés pueden ser factores predisponentes a la
presentacion de brotes de enfermedad (Garcias et al., 2005).

La via de trasmisién mas importante es la horizontal, debido a que la bacteria es capaz de sobrevivir
en agua de mar por largos periodos de tiempo. La via de ingreso mas importante al hospedero es a

través de la piel, seguido por la via intestinal (Lannan y Fryer 1994).

2.4, CONTROL DE LA ENFERMEDAD

El control de la piscirickettsiosis asi como otros agentes bacterianos que afectan a los salménidos
de cultivo es en base a tratamientos con antimicrobianos. Aunque P. salmonis es sensible a muchos
de los antibidticos utilizados para su control, los salménidos infectados responden pobremente al
tratamiento, probablemente debido a una concentracién incadecuada del antibiético, insuficiente
para matar al agente en el hospedero (Rozas y Enriquez, 2014). De acuerdo a los estudios “in vitro”,
P. salmonis es sensible a Claritromicina, cloranfenicol, eritromicina, gentamicina, oxitetracicina y
sarafloxacino (Rozas y Enriquez, 2014).

De acuerdo a lo establecido en la normativa nacional, el Decreto N° 25-2005 del Servicio Agricola y
Ganadero (SAG) “Reglamento de productos farmacéuticos de uso exclusivamente veterinario” y el
Decreto Supremo N° 319 — 2001, Subsecretaria de Pesca y Acuicultura, son los médicos
veterinarios los responsables de la prescripcién de los tratamientos antibacterianos, y de mantener

un adecuado estatus sanitario en los centros en los cuales los salmoénidos son cultivados.

2.4.1. Antimicrobianos
En Chile, es el Servicio Agricola y Ganadero (SAG) la institucion encargada del registro y
autorizacion de productos farmacéuticos para uso en animales, incluyendo los de uso en especies
acudticas. En este sentido, en la actualidad existen seis principios activos antimicrobianos que se
encuentran aprobados para uso en especies salmoénidas, siendo de estos dos de la familia de las
qguinolonas: flumequina y acido oxolinico, amoxicilina, oxitetraciclina (tetraciclinas), eritromicina
(macrolido) y florfenicol (fenicoles)
El uso de antibidticos durante el afio 2012 fue aproximadamente de 338 t, con un consumo
promedio de 410 g de antibidtico por tonelada de peces cosechados (Sernapesca, 2013). El alto
consumo de antibidticos en la industria salmonicultora de Chile se encuentra fuertemente
relacionado a la presencia de P. salmonis, segun el informe de uso de antimicrobianos de
Sernapesca, para el afio 2016 mas del 92% de los antimicrobianos utilizados por la salmonicultura
fueron justificado por la presencia de Piscirickettsiosis (Sernapesca, 2017).
En otros paises productores de salmén, como Noruega, el impacto de la P.salmonis en el uso de
antimicrobianos es fuertemente monitoreado por una agencia reguladora, a través del monitoreo de
las prescripciones médico veterinarias, lo cual ha llevado a una importante reduccién en las clases y

cantidades de los antibitticos utilizados, lo que en 2008 se tradujo en el uso de menos de una
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tonelada de antibiodticos, con una produccion de mas de 800 M t de salmoénidos (Burridge et al.,
2010).

2.5, INVESTIGACIONES EPIDEMIOLOGICAS

Los eventos relacionados con enfermedades pueden ocurrir en diferentes niveles y por diferentes
razones. En las poblaciones animales el mayor énfasis de las investigaciones epidemioldgicas
puede estar enfocado a los componentes espaciales y temporales de éstos eventos, entre los
cuales se puede determinar el agrupamiento ya sea en tiempo, espacio y/o espacio-tiempo
(Carpenter, 2001). Es ldgico esperar que la agrupacién espacial y temporal se presente en mayores
escalas, entre poblaciones vecinas, ya sea por transmision a través de un reservorio salvaje, vector
humano o mecanico, o como resultado de una exposicion a una fuente comun. Es la identificacién
de estas agrupaciones las que podrian arrojar informacion importante acerca de la transmision y/o
control del problema de salud animal. Mediante el uso de técnicas de deteccion de agrupamientos,
puede determinarse la presencia de agrupamientos temporales, espaciales y espacio-temporales, vy,
mediante el uso de pruebas estadisticas eliminar falsos agrupamientos (Carpenter, 2001).

Los analisis temporales y espaciales tienen por objetivo definir patrones y desviaciones inusuales de
los eventos de salud en la poblacion bajo estudio, en un intento por comprender de mejor forma las
distribuciones y vias de reduccion de las enfermedades (Carpenter, 2001).

Existen diversos métodos para la determinacion de agrupamientos espaciales y temporales
(Carpenter, 2001)

2.5.1. Andélisis espacial

El estudio de agrupamientos espaciales pueden ser evaluados en tres diferentes dimensiones,
pudiendo los datos encontrarse en forma de variables dicotomicas, categdricas, rango, 0 continuos.
Por lo general los datos pueden ser categorizados como caso-control o encontrarse informacion
solamente de los casos (Carpenter, 2001).

Los analisis espaciales se utilizan para evaluar como los eventos de salud se encuentran
distribuidos en el area en estudio, pudiendo hallarse distribuidos en forma homogénea, aleatoria o
agrupada (cluster) (Carpenter, 2001).

2.5.2 Andlisis temporal
En medicina veterinaria muchas pruebas han sido aplicados sobre series temporales a problemas,
para describir o predecir la distribucion temporal de enfermedades (Carpenter, 2001). Los andlisis
estadisticos espaciales, temporales y espacio-temporales han sido algunas de las principales
herramientas en la vigilancia de enfermedades para determinar si los datos se encuentran
distribuidos de forma aleatoria 0 de forma agrupada, ya sea en espacio, tiempo y/o espacio y
tiempo.
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Por lo anteriormente mencionado se propone la realizacion de una investigacion retrospectiva, que
permitird identificar los patrones de distribucion en tiempo y espacio, de los tratamientos
farmacoldgicos utilizados en la salmonicultura nacional para el control de la piscirickettsiosis a modo
de determinar empiricamente la presencia de la enfermedad en las poblaciones del area de estudio.
La determinacion de los patrones de uso de estos medicamentos puede ser de gran utilidad para el
seguimiento de las directrices internacionales respecto del uso responsable y prudente de los
agentes antimicrobianos, de modo de asegurar la inocuidad de los productos, favorecer el comercio

internacional y evitar la resistencia bacteriana a estos productos.
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Caracterizar las dinamicas espacio-temporales del uso de farmacos para el tratamiento de la
Piscirickettsiosis en el periodo 2009 y 2012.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

3.2.1 Relacionar los farmacos utilizados para el tratamiento de la Piscirickettsiosis con la
presencia de la enfermedad en Chile.

3.2.2 Describir los patrones espaciales del uso de farmacos utilizados para el tratamiento de la
Piscirickettsiosis.

3.2.3 Describir los patrones temporales en el uso de los farmacos para el tratamiento de la
Piscirickettsiosis.

3.2.4 Determinar asociacion espacio-temporales en el uso de farmacos utilizados para el

tratamiento de la Piscirickettsiosis.
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4. MATERIALES Y METODO

4.1. MATERIALES

e Para este estudio se utilizaron las Bases de Datos (BD) oficiales del Servicio Nacional de
Pesca y Acuicultura de tratamientos antimicrobianos para los afios 2009 a 2012. Las bases
de datos, construidas en hojas de calculo de MS Excel, contienen la informacion relativa a
los tratamientos terapéuticos realizados en los centros de cultivo de salmodnidos,
emplazados en concesiones acuicolas marinas ubicados en las regiones de Los Lagos y
Aysén. Se excluyo deliberadamente en este estudio a la region de Magallanes debido a que
durante el periodo en estudio no se registraron casos de piscirickettsiosis clinica y por tanto
no existen registros de tratamientos antimicrobianos.
La base de datos registra mensualmente, todos los tratamientos antimicrobianos realizados
por los centros de cultivo de salménidos. La informacién que se registra para cada centro de
cultivo que haya realizado tratamientos en periodos mensuales, incluye el nombre y codigo
de la concesién acuicola, ubicacion de la concesion, especie tratada, nimero de peces,
diagnéstico, principio activo, dosis administrada, cantidad de medicamento utilizado
(expresado en kilogramos de principio activo) y fechas entre las cuales se efectud el
tratamiento.

¢ Adicionalmente, se utilizé una base de datos con las referencias geograficas de los centros
de cultivo, la cual fue fusionada con la BD tratamientos para obtener informacion
georeferenciada. Se utilizé la informacién respecto de las divisiones administrativas de las
areas de cultivo de salmoénidos, Agrupacion de Concesiones de Salménidos, en coberturas

cartograficas, de acuerdo a lo dispuesto en los siguientes mapas de Sernapesca:
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Figura N° 1: Distribucion de Agrupacién de Concesiones de salmonidos (ACS) y
macrozonas, region de Los Lagos.
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Figura N° 2: Distribucion de Agrupacion de Concesiones de salmdénidos (ACS) y
macrozonas, region de Aysén.
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e Software SaTScan v9.1.1.El SaTScan es un software gratuito que analiza datos espaciales,
temporales o espacio temporales usando para ello la exploracién estadistica espacial,
temporal o espacio temporal.

e Coberturas cartogréficas de las regiones de Los Lagos y Aysén. Sistema Geografico (U.S
Dept of State Geographer (Fuente: SIO, NOAA, U.S. Navy, NGA, GEBCO)

4.2.METODOS

4.2.1 Relacionar los farmacos utilizados para el tratamiento de la Piscirickettsiosis
con la presencia de la enfermedad en Chile.

Para la consecucion de este objetivo, se analizaron las bases de datos oficiales del Servicio
Nacional de Pesca y Acuicultura (Sernapesca) que son reportados mensualmente por los
centros de cultivo de salmdénidos. Los datos fueron sujeto de validacion para correccion de
errores de tipeo y eliminacion de datos duplicados. En el andlisis estadistico se utiliz6 el método
de Bernoulli para casos y controles, definiendo como caso a todo aquel centro de cultivo que
hubiese registrado al menos un tratamiento antimicrobiano para la piscirickettsiosis, y como
control, como aquel centro de cultivo que, encontrdndose operativo en el periodo, no realizé
tratamientos contra piscirickettsiosis en el periodo en estudio.

Se realiz6 una caracterizacion de los tratamientos antibiéticos mediante el andlisis de las
diferentes variables contempladas en cada tratamiento, entre los cuales se consider6 las
caracteristicas de la poblacion tratada como especie, estadio productivo, la ubicacidn geografica
de las poblaciones tratadas tales como regién, macrozona y agrupacion de concesiones de
salmonidos (ACS) de las regiones de Los Lagos y Aysén, principio activo seleccionado, dosis,
duracion del tratamiento y via de administracion. Esto permiti6 determinar las diferentes
estrategias de tratamiento utilizadas por los médicos veterinarios y/o empresas, para el control
de la Piscirickettsiosis.

Con esta informacion se definié de forma empirica que cada tratamiento realizado corresponde
a un brote de la enfermedad, a fin de describir la ubicacion en tiempo y espacio de la presencia

de la Piscirickettsiosis y en conformidad por lo descrito en la literatura.

4.2.2 Descripcion de los patrones espaciales

Se realizé el analisis espacial de los tratamientos mediante el estudio de casos y controles,
utilizando para ello el analisis de Bernoulli en software SaTScan (Kulldorf, 2015), para la
determinacion de patrones espaciales con altas tasas, mediante la cual se identifica la
agrupacion de altos numeros de casos y que corresponden a clisteres. A fin de realizar el
andlisis espacial, la base de datos de tratamientos fue complementada con la informacién de
georeferencias de los centros de cultivo, de acuerdo a la informacion oficial manejada por

Sernapesca.
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Para el andlisis de la poblacién se considero la totalidad de los centros activos en cada afio, los
cuales se dividieron en casos y controles, siendo casos aquellos en los cuales se realizaron
tratamientos antimicrobianos para el tratamiento de la piscirickettsiosis, y como controles
aquellos centros de cultivo que no registraron uso de antimicrobianos. Cada afio en evaluacion
fue dividido en periodos de seis meses a fin de facilitar la evaluacion. La determinacién de
presencia de clUsteres espaciales consiste en la evaluacion de cada centro de cultivo que
realiza un tratamiento antimicrobiano, el cual fue ubicado espacialmente en un mapa, en torno
al cual se gener6é una ventana circular, para determinar agrupamiento espacial en areas
grandes. La ventana de escaneo espacial permitid la sobre posicién de conglomerados
espaciales. El tamafio maximo para conglomerados espaciales fue definido como el 50% de la
poblacién en riesgo, en periodos de seis meses. El valor p se obtuvo usando 999 simulaciones
de Monte Carlo, y se utilizé un nivel de significancia del 5% basado en la prueba de razén de
verosimilitud (Carpenter, 2001; Kulldorf, 2015B).

4.2.3 Descripcion de los patrones temporales

El escaneo estadistico es un método para la detecciobn de conglomerados espaciales,
temporales y espacio-temporales (Kulldorf, 2015). Se utilizé para ello un escaneo estadistico
retrospectivo para identificar clisteres temporales de tratamientos antimicrobianos. Se utilizé la
metodologia de Bernoulli para estudio de casos y controles, en la cual los casos
correspondieron a aquellos centros que realizaron un tratamiento antimicrobiano para
Piscirickettsiosis dentro del periodo en estudio. Los controles en cambio, correspondieron a
todos aquellos centros de cultivo que, en el mismo periodo, se encontraban con peces y no
realizaron tratamientos antimicrobianos para piscirickettsiosis. Esta prueba estadistica evalud la
dimension temporal de los datos, para lo cual se consider6 el nUmero maximo de casos
observados en un sub-intervalo de tiempo predefinido (ventana) realizando una busqueda de
todas las series de tiempo en estudio. En este caso, la ventana temporal utilizada fue de 10
dias, en consideracion a la duracion del periodo de incubacion descrito para la enfermedad. El
andlisis estadistico evallUa el nimero de casos en cada periodo en estudio y puede detectar una
acumulacion temporal repentina de eventos en la poblacion definida, siendo méas sensible a la
agrupacion cuando la ventana es de la misma amplitud que las agrupaciones naturales en los
datos (Kulldorf, 2010; Carpenter, 2001).

4.2.4 Anélisis Espacio-temporal

Del mismo modo que el escaneo temporal y espacial, la determinacién de asociacion espacio-
temporal de los tratamientos antimicrobianos, fue realizado mediante escaneo espacio
temporal para altas tasas, con el objetivo de identificar clisteres espacio-temporales de los

tratamientos antimicrobianos contra piscirickettsiosis. Cada caso, es decir, aquel centro de
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cultivo identificado por realizar tratamientos antibiéticos fue representado como un punto sobre
el mapa, sobre el cual se generd una ventana cilindrica con una base geografica circular y para
la cual la altura correspondid al periodo de tiempo a analizar. La ventana cilindrica utilizada fue
de 10 dias, y evalud en tiempo y espacio, para cada ubicacion geografica y periodo de tiempo
seleccionado (Kulldorf, 2015B).

La ecuacion para la determinacién de clisteres en espacio-tiempo:
En donde ), es el nimero total de tratamientos reportados, Otd es el nimero de

tratamientos reportados en la ubicacion d y tiempo t. Por lo tanto, Ec es la sumatoria de todos

los valores de Etd, incluidos en el candidato a cluster c.
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5. RESULTADOS

5.1. RELACIONAR LOS FARMACOS UTILIZADOS PARA EL TRATAMIENTO DE LA
PISCIRICKETTSIOSIS CON LA PRESENCIA DE LA ENFERMEDAD EN CHILE.

El nimero de tratamientos antimicrobianos reportados en los diferentes periodos se resumen en el
tabla N° 1

TABLA N° 1: Namero y porcentaje de tratamientos de antimicrobianos para el control de

Piscirickettsiosis, segun Afios 2009-2012 y tipo de tratamiento.

Afio 2009 2010 2011 2012
Ne / Ne / Ne / Ne /
Porcentaje Porcentaje Porcentaje Porcentaje
(%) (%) (%) (%)
Tratamiento Parcial 529/ 282/ 249/ 418/
77,00 68,44 55,70 56,63
Tratamiento Total 158/ 130/ 198/ 320/
22,99 31,55 44,29 43,36
Total anual 687 412 447 738

511

Caracterizacion de estrategias terapéuticas de control identificadas

Mediante el andlisis de los informes de tratamientos farmacoldgicos reportados mensualmente a
Sernapesca, fue posible identificar una gran diversidad de estrategias de tratamientos, basadas
principalmente en el uso de dos principios activos de antibidticos: florfenicol y oxitetraciclina, los
cuales son administrados en diferentes concentraciones y en formulacion oral e inyectable. Los
periodos de tratamiento para la formulacion oral oscilan entre 7 a 20 dias, siendo 14 dias la duracién
mas frecuente.

De igual modo, los tratamientos inyectables se basan esencialmente en el uso de Oxitetraciclina, y
en menor medida en Florfenicol.

Entre las estrategias de tratamiento identificadas se encuentran las siguientes:

e Centros de cultivo que realizan un tratamiento oral (nico a todas las unidades de cultivo que
equivale al 22,2% (n=507).

e Centros que realizan tratamiento oral con un tipo de antibiético, suministrado a todas las
unidades de cultivo, para posteriormente realizar un segundo tratamiento oral a todas las
unidades de cultivo con el mismo principio activo equivalente al 3,1% de los tratamientos
(n=71).
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e Centros que realizan tratamiento oral con un tipo de antibiético, suministrado a todas las
unidades de cultivo, para posteriormente realizar un segundo tratamiento oral a todas las
unidades de cultivo con distinto principio activo equivalente al 0,7% de los tratamientos.
(n=16).

e Centros que realizan tratamiento oral suministrado sélo a unidades de cultivo afectadas o
madulos del centro que corresponde al 41, 9% de los tratamientos (n=958).

e Centros que realizan tratamiento oral suministrado sélo a unidades de cultivo afectadas o
mdédulos del centro, seguido por un tratamiento oral suministrado a todas las unidades de
cultivo que corresponde al 2,9% de los tratamientos (n=68).

e Centros que realizan tratamiento oral con un tipo de antibidtico, suministrado a todas las
unidades de cultivo asociado con un tratamiento inyectable a todas las unidades de cultivo
correspondiente al 1,1% de los tratamientos (n=25).

e Centros que realizan un Unico tratamiento inyectable suministrado a todas las unidades de
cultivo del centro que equivale al 2,4% de los tratamientos (n=55).

e Centros que inicialmente realizan tratamiento de sélo algunas unidades de cultivo con un
principio activo via inyectable, y un tratamiento oral suministrado a todas las unidades de
cultivo del centro. equivalente al 4,6% de los tratamientos (n=107).

Estas estrategias presentan diferentes eficacias en el control de la enfermedad, expresado en la
disminucién, mantencién o aumento de los niveles de mortalidad asociada a Piscirickettsiosis, y de
la duracion de los brotes.

En cuanto a los principios activos antimicrobianos utilizados, se puede apreciar que de los 6
principios activos autorizados para ser aplicados en salmoénidos, una escasa variedad de ellos es
utilizada en el tratamiento de la enfermedad, siendo principalmente los farmacos de eleccién el
florfenicol y oxitetraciclina.

Durante el afio 2009 se registraron 687 tratamientos antimicrobianos destinados al control de la
piscirickettsiosis en centros de cultivo ubicados en concesiones marinas. De ellos, se pudo
determinar entre aquellos efectuados simultdneamente a todos los peces del centro de cultivo
(tratamiento total) correspondié a un 23% del total, en comparacién con aquellos realizados a
algunas de las unidades de cultivo (tratamiento parcial) que representé un 77% de todos los
tratamientos realizados durante 2009. En 2010 los tratamientos registrados fueron 412, de los
cuales un 31% correspondié a tratamientos realizados al centro de cultivo completo, y el 69%
restante correspondié a un tratamiento parcial. El afio 2011 se incrementa levemente los
tratamientos realizados, con un 44% de los 447 registrados, destinado al centro completo
(tratamiento total). Durante 2012 se presenta una importante alza de los tratamientos reportados,

llegando a 738 reportes, de los cuales, un 44% de ellos correspondio a tratamiento total.
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En cuanto a la duraciéon promedio de los tratamientos tuvieron una duracion de 13,77 dias los
administrados via oral, y de 1 dia (una aplicacion por pez) los tratamientos inyectables.

En cuanto a la duracion de los tratamientos, en general la duracion es homogénea, se pudo apreciar
gue los tratamientos administrados por via oral junto al alimento, tuvieron en promedio una duracién
de 13,8 £ 5,5 dias.

TABLA N° 2: N° de tratamientos antimicrobianos, segun via de administracion. Periodo 2009-
2012.

N° Duracidén N° tratamientos Duracidén
tratamientos tratamiento oral tratamiento Oral
inyectable Inyectable (dias)
(dias)

2009 165 5.8 522 13.8
2010 123 9.3 289 13.9
2011 93 7.8 154 13.6
2012 137 6.9 601 13.8
Promedio 7.5 13.8

Respecto de la distribucion temporal de la aplicaciéon de tratamientos antimicrobianos, en el gréafico
N° 1 se puede apreciar una tendencia de estacionalidad de los mismos, presentando una mayor

concentracion en los meses de verano y otofio.

Grafico N° 1: Distribucion temporal de tratamientos para piscirickettsiosis, segln afio.
Periodo 2009-2012.
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En cuanto a los principios activos utilizados, se pudo observar que durante 2009 se utilizaron
oxitetraciclina, flumequina, florfenicol y acido oxolinico. Un 82% de los tratamientos efectuados en
ese periodo se utilizé al florfenicol como herramienta terapéutica, seguido por oxitetraciclina que
representd un 10% del total. Los otros principios activos que se utilizaron marginalmente
corresponden a flumequina que represent6 al 6% y 2% de acido oxolinico. Adicionalmente se pudo
apreciar un caso en que se utilizé una estrategia de tratamiento en el cual se aplicé oxitetraciclina y
florfenicol simultaneamente a cada 50% del centro de cultivo.

Durante 2010, el 58% de los tratamientos correspondieron a Florfenicol, un 39% a oxitetraciclina, y
se registré un 1,7 % tanto para acido oxolinico como para flumequina.

En el afio 2011, la proporcién de tratamientos con florfenicol represento el 62,41 % de los mismos,
en tanto que para oxitetraciclina alcanzé al 33,11%. Finalmente en 2012 se incrementd el nUmero
de tratamientos realizados, no obstante la proporcién se mantiene similar a los afios anteriores, en
donde florfenicol representa el 67,07% y oxitetraciclina el 31,57%. En el grafico N° 2 se puede

apreciar la distribucién de uso de principios activos e antimicrobianos por afio en estudio.

Grafico N° 2: Principios activos de antimicrobianos utilizados tratamientos para

piscirickettsiosis, segln afio. Periodo 2009-2012.
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En cuanto a la via de administracion, se pudo apreciar que en cada afio del periodo de evaluacion,
la principal via de administracion de los tratamientos antimicrobianos fue la oral por sobre la via
inyectable, con un promedio para el periodo del 77,3% y un rango entre el 70% y 81%, que presenta

una diferencia estadisticamente significativa (p<0,05) con los tratamientos inyectables.
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En relacidn con las especies de destino de los tratamientos, se puede observar que la principal
especie durante los primeros tres afios en evaluacion, fue la trucha arcoiris, adjudicandose el
45,99% de los tratamientos de 2009, el 57, 28% durante 2010 y el 42, 9% en 2011, siendo en 2012
del 34,8%. La segunda especie de destino es el salmén del Atlantico entre 2009 y 2011, siendo la
especie que ocupa la mayoria de los tratamientos en 2012 con el 53, 52% de ellos. En 2010, salmén
del Atlantico registrd el 21% de los tratamientos El salmén coho representa el tercer lugar como
especie de destino de los tratamientos en el periodo en evaluacién, oscilando entre el 10 y 28,8%.
Marginalmente se registran tratamientos en salmoén rey (Onchorynchus tshawytscha) del 0, 2 al
0,7% en el periodo. El grafico N° 3 presenta la tendencia mensual de los tratamientos

antimicrobianos segun la especie en que se aplicaron.

Grafico N° 3: Distribucién temporal de tratamientos para piscirickettsiosis, segun especie.
2009-2012
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En cuanto a la duracidon de los tratamientos, en general la duracion es homogénea, se pudo
apreciar que los tratamientos administrados por via oral junto al alimento, tuvieron en promedio una
duracion de 12,56 + 5,51 dias.

5.2. DESCRIBIR LOS PATRONES ESPACIALES DEL USO DE FARMACOS UTILIZADOS
PARA EL TRATAMIENTO DE LA PISCIRICKETTSIOSIS EN EL PERIODO 2009 Y 2012.

El nimero total de centros evaluados fueron 677, distribuidos en las regiones de Los Lagos y
Aysén. La cantidad de centros activos por periodo fue variable entre los diferentes periodos en
evaluacion, oscilando entre 409 y 703 (539,65 + 105.69).

En el periodo en estudio, se detectaron 9 cllsteres espaciales con significancia estadistica. Las
estadisticas descriptivas del andlisis se presentan en la tabla N° 3.

Las principales areas de ubicacion de los clisteres espaciales, corresponden a las zonas del Seno
de Reloncavi (ACS 1y 2), y la zona central de Chiloé (ACS 9A, 9B, 9C, 10Ay 10B).

Las estadisticas espaciales igualmente calculan el nimero de casos esperados dentro del area en
evaluacion, la relacién de casos observados versus los esperados, el riesgo relativo, porcentaje de
casos en el area y el valor p. La tabla N° 3 presenta los resultados estadisticos del escaneo

espacial.



TABLA N° 3: Resultados de andlisis espacial SaTScan para la deteccion de conglomerados espaciales.

Periodo en Clusteres Sobre- Lat Long radio Cluster Poblacion ~ Numero Casos Obs/esp  Riesgo Porcentaje Razén Valor p
estudio detectados  posicion (S) (®)) de Gini de casos esperados relativo casos en probabilidad
de area Log
clusteres

2009/1/1 to 2 No 42.6144 73.0894 90.53 Si 268 207 176,6 1,18 1,36 77,2 14,34609 0,00021
2009/6/30 km

No 45.3558 74.0022 52.65 Si 87 74 57.16 1,29 1,36 85,1 9,479182 0,017

km

2009/7/1 to 1 No 42.6908 S 72.8114 97.43 Si 255 174 142,33 1,22 1,56 68,2 15,951856 0,000066
2009/12/31 km
2010/1/1 to 1 No 41.7311 72.6308 32.77 Si 88 84 55,07 1,53 1,75 95,5 31,967287 1,7E-11
2010/6/30 km
2010/7/1 to 1 No 42.6125 73.4225 93.43 Si 204 92 67,33 1,37 2,15 45,1 13,685412 0,00058
2010/12/31 km
2011/1/1 to 1 No 42.2925 72.5044 12.12 Si 23 23 13,37 1,72 1,79 100 12,908366 0,00092
2011/06/30 km
2011/7/1 to 1 No 42.0478 72.6269 21.04 Si 52 33 18,73 1,76 1,92 63,5 9,001625 0,039
2011/12/31 km
2012/1/1 to 2 No 41.6883 72.5133 31.73 Si 102 94 69,64 1,35 1,43 92,2 19,24212 0,0000018
2012/6/30 km

No 44.5453 74.3575 36.63 Si 44 43 30,04 1,43 1,47 97.7 13,364897 0,0005

km

2012/7/1 to 0 No
2012/12/31

El tamafio, en area expresado como radio (km), para cada uno de los clUsteres con significancia estadistica oscil6 entre un minimo de 12, 12 km
(periodo 01-01-2011 a 30-06-2011) a 97.43 km (periodo 01-07-2009 a 31-12-2009). Por otra parte, en relaciéon a cantidad de centros de cultivo en

el

area del

clister

vari6 entre un minimo de 23 centros a un maximo de 268 centros,

siendo el

promedio 88 centros.



La ubicacion de clUsteres espaciales en los cuales se registraron tratamientos antimicrobianos para

piscirickettsiosis, se presentan en las figuras 3 a 12.

Figuras N° 3 a 12: Clusteres espaciales detectados en las regiones de Los Lagos y Aysén.
Periodo 2009-2012.

Figura N° 3: Cluster espacial primer semestre 2009, Regién de Aysén.

Cluster espacial 1 2009

Periodo analizado: Primer Semestre 20038
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Perindo analizado: Primer Semestre 2008




Figura N° 5: Cluster espacial primer semestre 2010, Regién de Los Lagos.
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Figura N° 7: Cluster espacial primer semestre 2011, Region de Los Lagos.
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Figura N° 9: Cluster espacial primer semestre 2012, Regi6on de Aysén.
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Las ubicaciones de mayor frecuencia para los conglomerados espaciales y espacio-temporales se

encuentran en la zona del estuario del Reloncavi de la regién de Los Lagos, que contiene a las
ACS 1y 2,y en la zona central de Chiloé que corresponde principalmente a las ACS 10A, 10B, 11,
12A, 12B, 12C. En tanto que para la regién de Aysén, la ubicacion mas frecuente para los clisteres
espaciales, corresponde al area del archipiélago de las Guaitecas (ACS 18A, 18B, 18C y 18D, 19A,
19B).



32

Los resultados del analisis espacial, entregan ademas los valores de Riesgo Relativo (RR) para
cada cluster detectado, el cual se estima como el riesgo de presentar piscirickettsiosis dentro de un
claster, dividido por el riesgo estimado de presentar la enfermedad fuera del clister.

En este escenario, los valores para RR en el andlisis netamente espacial, oscilan entre 1.36 y 2.15.
Un valor de RR 2.15 fue detectado para el segundo semestre de 2010, en un clUster cuyo centro se
ubica en la zona de Chonchi, Chiloé (ACS 10 A). Se detecté ademas, un valor de RR de 1.92 para
el periodo segundo semestre 2011, cuyo centro se encuentra en el area de caleta EI Manzano,
(ACS 17 A).



53. DESCRIBIR LOS PATRONES TEMPORALES DEL USO DE FARMACOS UTILIZADOS
PARA EL TRATAMIENTO DE LA PISCIRICKETTSIOSIS EN EL PERIODO 2009 Y 2012.

El analisis de los datos se observd un total de 677 centros de cultivo, distribuidos en las regiones
de Los Lagos y Aysén. La cantidad de centros activos por periodo fue variable entre los diferentes
periodos en evaluacién, con un minimo de 409 y un maximo de 703 centros (539,65 + 105.69).
Para cada semestre en analisis, se detecto la presencia de un (1) clister temporal por semestre en
estudio, se entrega la informacion de la cantidad de centros de cultivo que involucrados asi como el
namero de casos en cada uno de ellos.

El andlisis estadistico realizado arroja la informacion de casos esperados, la razén de
observados/esperados (obs/esp) y el riesgo relativo para cada cllster detectado, lo que se puede

apreciar en la tabla N° 4:



TABLA N° 4: Resultados de andlisis temporal SaTScan para la detecciéon de clUsteres temporales.

Periodo estudio Clusteres Marco de tiempo Poblacion  Numero de Casos Obs/ esp Riesgo Porcentaje Razon Valor p
detectados casos esperados relativo casos en probabilidad
area Log

2009/1/1 a 2009/6/30 1 2009/3/13 a 2009/6/10 208 208 136,65 1,52 2,07 100 113,442921 <0.001
2009/7/1 a 2009/12/31 1 2009/7/15 a 2009/10/12 162 162 90,42 1,79 2.81 100 123,698886 <0.001
2010/1/1 a 2010/6/30 1 2010/3/13 a 2010/6/10 174 174 108,9 1,6 2,62 100 113,989986 <0.001
2010/7/1 a 2010/12/31 1 2010/7/15 a 2010/10/12 71 71 23,44 3,03 5,28 100 95,376408 <0.001
2011/1/1 a 2011/6/30 1 2011/2/21 a 2011/5/21 157 157 91,27 1,72 2,74 100 113,893418 <0.001
2011/7/1 a 2011/12/31 1 2011/10/3 a 2011/12/31 97 97 34,93 2,78 4,67 100 120,40171 <0.001
2012/1/1 a 2012/6/30 1 2012/3/23 a 2012/6/20 272 272 185,72 1,46 2,07 100 140,713899 <0.001
2012/7/1 a 2012/12/31 1 2012/7/15 a 2012/10/12 120 120 44,88 2,67 4,32 100 142,561001 <0.001

De los resultados se puede observar la agrupacién de tratamientos en periodos especificos de cada semestre. En el caso del segundo semestre

de 2010, el cluster temporal detectado entre el 15-07-2010 al 12-10-2010 present6 una poblacién de 71 centros, siendo la razéon de

observado/esperado de 3,03 y el riesgo relativo de 5,28, lo cual implica que los centros de cultivo durante ese periodo tuvieron 5,28 veces mas de

riesgo de presentar un brote de piscirickettsiosis, y por ende un tratamiento antimicrobiano para su control, que en otros periodos del semestre.

Una situacion similar a la anterior se aprecia en los periodos entre el 03-10-2011 y 31-12-2011 y el 15-07-2012 al 12-10-2012 en los cuales los

valores de razon observado/esperado fueron de 2,78 y 2,67 y de 4,67 y 4,32 para el riesgo relativo (RR), respectivamente.

Se observa que la duracién promedio de los clisteres temporales detectados es de 89 dias.
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5.4. DESCRIBIR LOS PATRONES ESPACIO TEMPORALES DEL USO DE FARMACOS
UTILIZADOS PARA EL TRATAMIENTO DE LA PISCIRICKETTSIOSIS EN EL PERIODO 2009 Y
2012.

Se utilizé el escaneo estadistico para altas tasas, para evaluar la distribucién de los casos de
tratamientos antimicrobianos para el control de piscirickettsiosis. Al igual que en el analisis espacial
y temporal, éste fue realizado por periodos semestrales. En este escenario, la mayor concentracion
de casos dentro de las ventanas de evaluacion indica la presencia de clUsteres espaciotemporales.
De acuerdo a los resultados obtenidos para los periodos semestrales entres 2009 y 2012 se pudo
detectar un mayor riesgo de presentacion de los casos (brotes de piscirickettsiosis) en los periodos
15/07/2009 al 12/10/2009 presentando un valor de RR de 2,29; el clister detectado en el periodo
comprendido entre el 15/07/2010 al 12/10/2010 presentdé RR de 4,15. Un valor de RR de 2,08 se
detecto en el cluster entre 21/02/2011 al 21/05/2011, 03/09/2011 al 01/12/2011 el RR detectado fue
de 3,47, en el periodo 03/10/2011 al 31/12/2011 el RR alcanzé 3,37 y finalmente en el periodo
15/07/2012 al 12/10/2012 el valor de RR alcanz6 un valor de 3,48.

Se puede apreciar ademas que para todos los periodos analizados el valor p fue inferior a 0,001
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TABLA N° 5: Resultados de andlisis espacio- temporal SaTScan para la deteccion de clisteres.

Periodo Clusteres Lat Long Radio Marco tiempo Pob  Numero Casos Obs / Riesgo Porcentaje Razén Valor p
estudio Detectados S) (W) (Km) de esperados esp relativo casos en probabilidad
casos area Log
2009/1/1 a 2 42,0478 72,6269 105,60 2009/3/13 124 124 81,46 1,52 1,75 100 59,955732 <0.001
2009/6/30 a 2009/6/10
44,5453 74,3575 198,39 2009/4/2 92 92 60,44 1,52 1,68 100 42,751444 3.5E-14
a 2009/6/30
2009/7/1 a 1 42,6636 73,0631 87,92 2009/7/15 111 111 61,95 1,79 2,29 100 76,662713 <0.001
2009/12/31 a 2009/10/12
2010/1/1 a 1 42,2925 72,5044 88,93 2010/3/13 111 111 69,47 1,6 2 100 62,818578 <0.001
2010/6/30 a 2010/6/10
2010/7/1 a 1 42,4256 73,6392 96,25 2010/7/15 48 48 15,84 3,03 4,15 100 60,046467 <0.001
2010/12/31 a 2010/10/12
2011/1/1 a 1 42,9308 73,4261 126,57 2011/2/21 90 90 52,32 1,72 2,08 100 56,558494 <0.001
2011/6/30 a 2011/5/21
2011/7/1 a 2 42,3250 72,8167 92,58 2011/9/3 53 53 19,09 2,78 3,47 100 59,630789 <0.001
2011/12/31 a2011/12/1
44,7153 73,9144 171,03 2011/10/3 47 47 16,93 2,78 3,37 100 52,252004 <0.001
a2011/12/31
2012/1/1 a 2 45,0292 74,3250 153,44 2012/3/23 137 137 93,54 1,46 1,65 100 59,69586 <0.001
2012/6/30 a 2012/6/20
42,1253 73,4694 120,50 2012/3/23 135 135 92,18 1,46 1,65 100 58,696423 <0.001
a 2012/6/20
2012/7/1 a 1 42,2944 73,3533 111,37 2012/7/15 79 79 29,55 2,67 3,48 100 87,24144 <0.001

2012/12/31 a 2012/10/12
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La ubicacién de cllsteres espacio-temporales en los cuales se registraron tratamientos

antimicrobianos para piscirickettsiosis, se presentan en las figuras N° 11 a 21.

Figura N° 11: Cluster espacio-temporal primer semestre 2009, Regién de Los Lagos.
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Figura N° 13: Cluster espacio-temporal segundo semestre 2009, Regién de Los Lagos.
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Figura N° 15: Cluster espacio-temporal segundo semestre 2010, Regién de Los Lagos.
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Figura N° 16: Cluster espacio-temporal primer semestre 2011, Regién de Los Lagos.
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Figura N° 17: Cluster espacio-temporal segundo semestre 2011, Regién de Los Lagos.
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Figura N° 19: Claster espacio-temporal primer semestre 2012, Regién de Los Lagos.

Cluster espacio temporal 1 2012

Periodo analizado: Primer sermestre 2012
Periodo detectado: 23.03.2017-20.06 2017
Yentana temporal 10 dias

Ubicacion: Puerto Montt-Chilog-Chaiten

Google Earth

o L us

Cluster espacio temporal 1 2012

Periodo analizada: Primer semestre 2012
Periodo detectado: 23.03.2017-20.08.2017
Yentana temporal 10 dias

Ubicacian; Aysen

Google Earth




42

Figura N° 21: Cluster espacio-temporal primer semestre 2012, Regién de Los Lagos.
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6. DISCUSION

El presente estudio permiti6 evaluar los patrones espacio temporales de los tratamientos para
piscirickettsiosis en centros de cultivo del sur de Chile. Ademéas se demostré el uso potencial que
se puede dar a las bases de datos oficiales de tratamientos antimicrobianos de Sernapesca como
fuente importante de informacién epidemioldgica para evaluar diversos aspectos en la sanidad de
los animales acuéticos.

El presente estudio correspondid a un estudio retrospectivo respecto de los tratamientos
antimicrobianos contra la piscirickettsiosis previo a la implementacién del Programa Sanitario
Especifico de Vigilancia y Control de la Piscirickettsiosis, Resolucién Exenta N° 3174 de 2012. Por
lo tanto, entrega informacién respecto de la enfermedad que no fue previamente evaluada por la
Autoridad Sanitaria, Sernapesca. Cabe destacar que el programa oficial de vigilancia y control de
Piscirickettsiosis tiene como objetivo disminuir el impacto de la enfermedad a través de la
aplicacion de medidas de control oportunas (Sernapesca, 2012B). A diferencia del presente estudio
que evalla la presentaciébn de la enfermedad mediante la informacién de tratamientos
antimicrobianos, el programa de vigilancia y control de Sernapesca basa su evaluacion y
categorizacion en los reportes de mortalidades que el Servicio recibe semanalmente de todos los
centros de cultivo de salmonidos (Sernapesca, 2012B).

Se evidencié una vasta distribucion de la pisciricketsiosis en las distintas ACS de las regiones de
Los Lagos y Aysén, coincidente con lo reportado en otros estudios y publicaciones (Rozas y
Enriquez, 2014; Sernapesca, 2013) donde se sefiala a la enfermedad como la principal causa de
mortalidad infecciosa en la fase de cultivo en centros de cultivo de salménidos en Chile.

Las bases de datos utilizadas correspondieron a las bases oficiales de Sernapesca y que son
mensualmente reportadas por cada centro de cultivo que se encuentre operativo.

Para el desarrollo del presente estudio se requirid una exhaustiva revisién a las bases de datos
utilizadas, debido a que el reporte de la informacion de tratamientos durante el periodo en estudio
no se hallaba sistematizado y por tanto carente de validacion. Este paso fue muy importante y
requiri6 de una depuracién de datos erréneos y validacion de datos telefénicamente a fin de
minimizar los errores en el analisis. Cabe sefialar que en la actualidad, el reporte mensual de los
tratamientos antimicrobianos a la autoridad sanitaria, Sernapesca, se realiza mediante el Sistema
de Informacion para la Fiscalizacion de Acuicultura (SIFA) por tanto se reduce los errores en el
reporte de la informacién (Sernapesca, 2015).

La administracion de tratamientos antimicrobianos es una atribucién exclusivamente veterinaria y
se halla regulado por el Reglamento N° 25- 2005 de SAG y Reglamento N° 319-2001 de
Subsecretaria de Pesca y Acuicultura (Subpesca) que establece la obligatoriedad de declarar todo
aquellos tratamientos administrados a peces de cultivo, bajo este requerimiento normativo se pudo
evaluar las principales caracteristicas de los tratamientos para piscirickettsiosis y las estrategias

utilizados por la industria salmonicultora nacional. En este sentido, se demostré que existen
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diversas estrategias de tratamiento, que constituyen criterios en base a la experiencia profesional
de cada médico veterinario tratante y lineamientos de las empresas salmonicultoras.

Los resultados del analisis descriptivo, demostraron una distribucion temporal durante todo el afio,
no obstante se puede apreciar cierta concentracion de la enfermedad entre los meses de febrero a
mayo (grafico N° 1) lo cual concuerda con lo descrito en la bibliografia respecto de la temporalidad
en la presentacién de la enfermedad, cuya concentracién se puede observar entre los meses de
enero a mayo cuando las temperaturas del agua superan los 14 grados Celsius (Rozas y Enriquez
2014). La duracion de los tratamientos orales se ajusta relativamente bien a las recomendaciones
entregadas por los fabricantes de los farmacos autorizados, siendo en promedio de 13, 76 + 5,51
dias, no obstaste se pudo observar que en un 9,8% de los tratamientos orales la duracion es entre
15 y 25 dias, superando el periodo de administracion recomendado por el fabricante, lo cual puede
ser atribuido a una baja respuesta de los peces al tratamiento. La administraciéon tardia de
antimicrobianos ha sido una posible causal de ajustes en dosis y duracion, asi como también
responsable de malas respuestas al tratamiento (Rozas y Enriquez 2014). En este ambito, la
distribucion de los farmacos antimicrobianos utilizados es reducida, esto puede ser debido a la baja
disponibilidad de antimicrobianos autorizados para uso en salménidos (SAG, 2018). Bajo este
escenario, mayores estudios para incorporar nuevos principios activos a la bateria de
antimicrobianos autorizados puede jugar un papel relevante en cuanto a obtener un mejor control
de la enfermedad. Asimismo, evaluar los impactos que puede generar la administracion reiterada
de antimicrobianos por la potencial permanencia de residuos farmacoldgicos en los productos para
consumo humanao, y los efectos que puede generar sobre el medioambiente marino, los residuos y
remanentes de alimentos medicados mediante los cuales se administran dichos medicamentos
(Buschmann et al., 2012),

El analisis de escaneo estadistico fue realizado en forma semestral para cada afio en estudio, Sin
embargo, se sugiere poder evaluar con una distribucion estacional a fin de detectar los patrones de
distribucidn que presentan los datos (Rozas y Enriquez, 2014).

En cuanto a los andlisis estadisticos retrospectivos, se evaluaron los patrones espaciales,
temporales y espacio-temporales de los casos de piscirickettsiosis. Los mapas resultantes pueden
ser considerados para la definicién de areas de mayor riesgo y endemismo de la enfermedad con
el objetivo de implementar medidas que permitan disminuir la prevalencia e incidencia de la
enfermedad, considerando medidas para una mejor planificacién de las siembras, disminucion de
la densidad de cultivo para aquellas especies de mayor susceptibilidad y descansos sanitarios mas
prolongados.

De acuerdo a lo sefialado en la literatura, la salinidad y temperatura afectan la sobreviviencia de P.
salmonis en agua de mar (Lannan y Fryer 1994; Leal y Woywood, 2007; Rozas y Enriquez, 2014)
Las poblaciones a analizar fueron variables para cada periodo en evaluacion, y dependen de la

cantidad de centros activos dentro del periodo. Los casos, para el andlisis estadistico temporal y
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espacio temporal retrospectivo, correspondieron a aquellos centros con tratamientos para
pisciricketsiosis y el analisis fue realizado considerando una ventana de tiempo de 10 dias, este
valor fue asignado en atencién a que el periodo de incubacion descrito para la enfermedad se halla
entre 10 y 14 dias (Rozas y Enriquez 2014), lo cual permitiria detectar la presencia de nuevos
casos dentro del periodo de evaluacion para la determinacién de clisteres en los periodos en
estudio. Se detecté al menos un cllster temporal en cada periodo en evaluacién con una duracién
de 89 dias durante las estaciones de febrero y junio y octubre a diciembre, coincidentes con los
incrementos en la temperatura del agua, que concuerda con lo descrito en la bibliografia respecto a
las caracteristicas de la epidemiologia de la enfermedad (Rozas y Enriquez, 2014).

El escaneo espacial y espacio temporal permitid visualizar con claridad las areas geograficas en
las cuales se presentan mayor cantidad de casos de la enfermedad (clUsteres). Las principales
areas de ubicacion de los cllsteres espaciales, corresponden a las zonas de la Region del Seno de
Reloncavi correspondientes a las ACS 1y 2, y la zona central de Chiloé que comprende las ACS
9A, 9B, 9C, 10A y 10B. Si hien la piscirickettsiosis se halla presente en todas las areas de cultivo
de salménidos del sur de Chile, existen areas que de acuerdo a este estudio, se pueden considerar
de un mayor endemismo, y por tanto en las cuales se deben fortalecer las medidas de prevencién

a fin de disminuir el impacto de la enfermedad.

El escaneo temporal, pudo evidenciar la presencia de clisteres con significancia estadistica en
cada uno de los periodos en evaluacion. La duracién de estos clisteres fue de 89 dias, y se ubican
en aquellos meses en los cuales se presentan fluctuaciones en las temperaturas del agua, con
mayor frecuencia entre marzo y mayo y entre julio y octubre. Estos resultados concuerdan con la
informacion disponible en la bibliografia en la cual se indica la estacionalidad que tiene la
enfermedad (Sernapesca, 2014B), el estrés térmico del que son sujeto los peces cuando las
temperaturas del agua se elevan, favorece la presentacion de la piscirickettsiosis (Leal y Woywood
2007).
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7. CONCLUSIONES

Este estudio exploré patrones de distribucién temporal, espacial y espacio-temporal de
tratamientos contra la piscirickettsiosis realizados por centros de cultivo de salménidos de las
regiones de Los Lagos y Aysén, y releva el uso de estos datos en la vigilancia de la
piscirickettsiosis.

1. La caracterizacion de los tratamientos antimicrobianos contra piscirickettsiosis
demuestra que existe una amplia variedad de estrategias de aplicacion, basados
principalmente en politicas de empresa y/o experiencia de los médicos veterinarios a
cargo.

El principal principio activo utilizado fue florfenicol y la via de administracion mas
frecuente fue la oral.

2. Se evidenci6 una amplia distribucion espacial de la enfermedad en las areas de cultivo
del sur de Chile, no obstante se puede apreciar una mayor concentracion de brotes de
pisicirickettsiosis en las areas de la region de Los Lagos correspondientes a Seno del
Reloncavi, ACS 1, 2 y 17B) y la zona central de Chiloé (9A, 9B, 9C, 10A, 10B, 11y
12A).

3. Se demuestra la agrupacion de brotes de piscirickettsiosis en periodos especificos de
cada afio, los cuales responden a cierta temporalidad entre los meses de febrero a

mayo y entre julio y octubre.

4. Se pudo evidenciar la presencia de clisteres de piscirickettsiosis en tiempo y espacio
en las regiones en todos los periodos en evaluacidn. Las principales areas de ubicacion
de los clisteres espaciales, corresponden a las zonas de la Regién del Seno de
Reloncavi correspondientes a las ACS 1y 2, y la zona central de Chiloé que comprende
las ACS 9A, 9B, 9C, 10A y 10B entre los meses de marzo y junio en primer semestre y
octubre y diciembre del segundo semestre.

En consideracion a la distribucién de la enfermedad, se recomienda fortalecer las medidas
preventivas en aquellas areas detectadas de mayor frecuencia de presentacion de cllsteres de
la enfermedad.

Se requiere realizar nuevas investigaciones con el fin de evaluar estacionalidad en la
presentacion de la enfermedad y del mismo modo se recomienda realizar estudios ambientales
a fin de detectar los impactos sobre el ecosistema que puedan generar la concentracion de

antimicrobianos sobre determinadas areas de cultivo.
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ANEXO N°7: RESULTADO ANALISIS ESPACIAL SATSCAN, PRIMER SEMESTRE 2012
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MuBEpsoominem Typa : Blloss only o as® of coorSiraten: par keoebon D,

Lpatinl Window

Faxirmum Dpabsl ChorSer Sirs @ 50 parcen® ol pepolsSon 58 ridke

Window Shaps : Orouiker

Iyiznic Soen ]

I nifsren cs:

Pl us Bepmoarting  Defsult Combinalon
Rumber of Raplicatizom: : '

Adluriing For More Ly Chuotem : R
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Critwrin for Risporiing Second iny Deniler ¢ Re Ssographion] Cverlan
Asport Ginl OpSmined Chober CollecSien - ¥im

S index Baied Colndlon Rrper@ng - Oplimal Ondy

Aeporf Gl index Dok Conffcanhs. < Ho

Amircl Aeperiing to Smaller Chuslern Mo

Cter Dot
Arpor? CiEic Vel Mo

Aspor Mosie Tl ek £ Mo
Print 501 Coturs Feades & Mo

Aun Opiloms

Prooemer Lsage - Al Ssallable o
Soppren Warmings Mo
Logrirg Srmmemls - ¥m

Proyram oomoieted © Wond Aoy T8 2389 208 0T
Tetal Aunnirg Thime © 28 seciel
Mrocnsce Lhage | 7 proomsors
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ANEXO N°8: RESULTADO ANALISIS ESPACIAL SATSCAN, SEGUNDO SEMESTRE 2012

5aTEam va. 4.4

F‘n:!;n.'n nun on: Thu l’.I.IvE 17 000732 2017

Furely Spatial anakyss
stanning for dusters with high rebes
using the Barnaulli model

SUMMARTY OF DATA

Stuoy p-EH-:-d 20470 to 20021231
Wumioer of locations... ......... 577

Taotad population. —.......—..... E47

Total mumbsesr of Ases. ... .. 241

PErCERT CESED N AR 37.4

CLUSTERS DETECTED

1 Lscation 10 in 102224 1029=6 10240z 103e=s 102528 102403
103178 ioxsza 131s7y 1023z3 100e50 102401 102543
1021350 10ZiBE io3szs 1037z4 10371 inzsd4 103742
i0E%14 ip=BE 103701 104104 10a0=7 inz7e4 103812
plerial:ky ioxsBez

Oreeriap with dusters * Mo Overlap
Coordirates / r 3.27118=+006] / 39000.00

Gird Chuster........ - Mo
Fopulation. —....... 250
Mumibsar of ases

Expeched cases ...
Dioserved J expected..; 171
Foxlative sk ... LE2

FarceEnt cases imares.: £2.0
Log Ekelihood ratic..: 7.865372

Pl 0124
I Location IDs in 11333 100E2 2 102233 100355 102135 103568
102139 1017 104735 10ie0y 100358 101255 10405
100124 11096 10019 100495 100358 1012352 100442
11385 100396 102930 104043 i033z7 100357 100443
bl arirh} 1335 103z57 102352 104020 103420 1dzeTa
1HE%3E 11292 103534 103524 inagsx i0i8Es igzi24
10O07TE 11973 lods7g 103458 102741 10152F 101245

10BN 1336 103730 101541 102033 101262 103340



1015B0 1001ES 1A=z 103453 1032255
1019ZE 10500 10Ez1 103432 10ETS
1035el 103523 id==8 104525 10313
ipiziE 1E3563 18 102308 100=7E
101zE4 1piz1y lpdsaz ipizzE3 104153

Creeriap with dusters : Ko Overlap

Coordirates | r 3.22084=4006) / 30843, 85
Gini Chuster
Faopulation. ....... : 423

Onseryed ) expected 0 1,39
Raptive nsk......2 153

Parcent cases im area.: 320
Log Ekelinood ratio_: 6.733037

3 Lscwtion |10s in 1105356 1107754 1109411 1i070s
Orieriap with dusters: Mo Overlap

Coordirates / r 3.05998=4006] / 12442 14
Gind Chuster......... - Ko

Fopulation._....... o [

Expected cases ..o 3.58
Oinserved ) expected...c 2.04
Relative nsk_.....c 208
FarceEnt cases in area.: 750
Log Ekelinood retio_: 4,800 72

MOTE: The sequential Monte Carlo procedure was used to terminate the caloulstions after 203

reohoxtions.

103733
100E0z
100s30
101331

110354

16014=
1G0e03
iGz137
102123

1i0e3z

PARAMETER SETTINGS

Input

Case Fije DA LorerayCasos temp 2 2042 oo
Control File  :CLor=nalContrales temp & 2012.cov
Time Predsion - Day

Start Time s 02T

Erd Timie ok e TELS

Coordinakes File - C\Lorena\ Doord temp 2009-201 2. csw
Coordirate: : Cartesian

Aradysis
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Type of Aralysis  : Purely Spatial
Frooability Modsl : Bsnoulli
Soan for Areas with : High Rates

Dutput

Blain Results File : O\ Lorens Reouttado esp 2 204 2 osw

Chusber File JClorena\Resultado asp 2 2042 ool dbf
Stratified Cluster File @ C\Lorena'Resuftado esp 2 2012 50 dbd
Loation File D C\Lornena' Resufado esp 2 2047 Fis.dbf

Fisk Estiretes File  : C\Lorena'Resuttsdo esp 2 2012, mmodbd
Simuiated LLRES File - CLorenaiEesuitsdo azo 2 2012 00r.cor

Cevim Cheecking

Temporal Dets Check  © Check to ensune that all cases and controls are within the spedfied temporal
Geogaphiml O controls and populations] ane within the specfied peosraphical anss.

Spatial Heighbors
Use Mon-Euchidien Meighbors file : No

Use Meta Loations Filke t Mo
Mukiple Coordinakes Type  : Alliow only cne set of coordinates per location 1D,

Spatial Wincow

Maximum Spetial Cluster Size : 50 percent of population at sk

Wirdow Shape » Circulsr

Isotanic Scar : Ko

Irfere e

F-Walue Reparting : Default Comainetion
Mumbsr of Replicytions 1 955

Adjusting fior More Liksky Clsters - Ko
Spatial Dutput

Fe=port Hizranchical Oesters .

Criteria for Reporting Secondary Clusters @ Mo Seographical Dverap
Re=port Sini Optimized Chuster Collection - Yes

Gind Index Ensed Collsction Reporting  : Optimial Only

F=port Gini Index Cluster Coefficents - Mo

Festrict Reporting to Smaller Clusters - Mo

Other Cutput
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Foxport Criticel Values Mo
Rzport Maonte Carlo Rk  © No
Frint ASCH Column Hesders : Ko

Rum O ptions
Frocesser Usape @ Al Available Procoessors

Suppress ‘Warnings : Mo
Logsing Analysis © Yes

Program oompleted ©Tha A 17 0007237 2047
Torbal Runpimg Time 5 seconds
Processor Usage [ 3 proCEssors
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ANEXO N°9: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, PRIMER SEMESTRE 2009

SaTsmn va.4.4

Frogram nan on: Sat Aug 13 30:30:13 3047

Retraspective Furely Temporal analysis
scEnming for clusters with high rates
using the Bermowll model.

SUMMARY OF DATA

Studly period......—.......——.: 2009741 to 2009,/5/30
Totad population.....—........ 618

Total murmber of cases...... ... 306

Parcant cHSas in SFES. ... 557

CLUSTERS DETELCTED

4 Location IDs ircluded.: All

Time framie........; 200541 to 2009/6/30
Popuisiion_ 3

Humber of cases. .. 203

Expectad cases .0 133,35

Doserved [ expected.. - 1.92

Relative risk. ..o 204

Percent cuses in ares.: 100.0
Log Ek=ihood ratio..: 109835712
Pvale ... 0001

FARAMETER SETTINGS

Imgut
Cas= Fil=  : C\Frogram Files\SeTScan'\Datos\Casos temp 1 2009.c5v
Controd File : C\Frogram Files\SaTSmn'\ Datos\controles temp 1 200509
Time Predsion : Day
Ctart Timie  : 2009171
End Tim= : 2008 eS30

Analysis
Type of Aralysis : Retrospective Furely Tempaoral
Probability Model  : Bemoulli

Soan for Areas with < High Rabes
Time Apmre=ation Units : Month

Time Amoreration Length : 1

Cutput
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Main Results File  : CLorems\Resufadn temp 1 2005 00

Cluster Fiks :Chlorena\Resultade temp 1 2005 0ol dof
Stratified Cluster File - C:\Lomena\Resultsdo temp 1 2009 scidbf
Location File :CiLorena’Resultaco temp 1 2009.gis.dbd

Smulsted LLRs File  : C\lorena\Resultsdo temp 1 2009 ir.gof
Data Oheckdng

Temporal Dets Chedk : Check to ensure that all cases and conbrols are within the spedfied t=mporal study period.
Temparal Window

Minimum Temporal Cluster Size © 1 Momrth
Mmdmum Temporal Cluster Sizps : 50 percent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Nonparametric : Mo

Inferenos
P-Walue Reporting : Default Combinaton
Humber of Replications z599

Adjusting for More Like by Clusters : Bo
Temporal Graphs

Produce Temporal Graphs : No
Calmer Output

Report Criticel Values Mo

R=port Maonte Carla Rank  : No

Print ASCH Column Hesders: Ho
Fum Options

Processer Usags - AN Availabls Procosssors

Suppress Warnings - Mo
Logring Analysis : Yes

Frogram complsted : SatAug 12 30:30:20 2017
Toital Eunning Time= : 2 seconds
Frocessor Usage | 1 proosssors
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SaTEmn va.4.4

Frogram run on: Thu Aug 10 0002033 2047

Retraspective Furely Temporal analysis
scanming for chusters with high rates
using the Bernaoulli model.

SUMBMARY OF DATA

Study PEAD. ..o e

Total population

Total murriber of cases...........0 288
Percent cases in &ren.. ... 1558

CLUSTERS DETECTED

1 Location IDs irclwded.: Al

Time framie... ... 200581 to 2005,/10/31
Pooulstion........ =143

Humber of cases. .. 145

Expected cases ..o 80.53

Dosenyed [ expected.. - 1.75

Falative risk. ..o 258

Percent cases in ares.: 100.0
Log Eke=ihcod mtio..: 10:5.834230
P-vale. ..........2 0001

FARAMETER SETTINGE

Imgut
Cas= File  : CLorera’Casos temp 2 2009.05v
Controd File : CiLoreraControdes temp 2 2009. oy
Time Predsion : Day
Ctart Time - 2009/771
End Time  : 2009712731

Analysis

Type of Analysis  :Retrospecties Purely Temporal
Prooability Model  : Bermoulli

Soan for Areas with  : High Rabes

Time Amsremation Units : Month

Time AgsreEation Lengkh 1

Cukpat
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ANEXO N°10: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, SEGUNDO SEMESTRE 2009



Main Results File  : C\Lorene'\Resultado esp 2 2005.cov

Cluster Fils : Chlorena\Resultsdo =op 2 2005 ool.dbT
Stratified Cluster File © C\Lorena\Resultado esp 2 2005 50 dbfd
Location File : ChLorenaResultaco exp 2 2009.gis.dbf

Simulsted LLEs File  :C\lorena‘Resultado esp 2 2009, 0Ir.dof
Data Checking

Temporal Data Chedk : Check ©o ensure that all cases and cortrols are within the specfied temporal
study period.

Temparal Window

Minimum Temporal Cluster Size : 1 Month
Maxmum Temporal Cluster Size - 50 peroent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Nonparameatric @ No

Inferenos
P-Vailue Reporting : Default Combinstion
Humber of Replicstions B-EF

Adjusting for More Likely Clusters - No
Tempaoral Graphs

Produce Temporsl Graphs @ Mo
Dther Output

Regort Citical Values Mo

Report Monte Carlo Rank - No

Primt ASCH Codumn Headers : Ko
Fun Dptions

Processer Usags A0 Available Procosssors

SupDoress Warnings : Ko
Logring Analysis : Yes

Frzgram compdeted © Thu Aug 10 DC20T 2047
Total Eunning Time : X seconds
Frooessor Usaee @ 2 DroC=s50rs
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ANEXO N°11: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, PRIMER SEMESTRE 2010

CETSaNn v3.4.4

Frogram nan on: Thu Aug 10 04:-31:31 2047

Fetrospective Purely Temporal analysis
SCANming for clusters with high rates
using the Barmoulli model.

SUMMARY OF DATA

Study perod......— ...

Total populatiofn. ... ...
Total nurm b of cases..
Farcent cuses in BrEE. ...

CLUSTERS DETELCTED

1 Location 105 imclsded . Al

Time frame........c 201003 to 2040)/9/31
Pooulatian ........ 1164
Humber of cases. .. 164

Expected cases
Obseryed | expecht=d.. - 1.60
Amimtive risk. ..o 247

Percent cases i ares.c 100.0

Log lik=incod mtio..: 104637176

FARAMETER BETTINGE

Imput
Caz= Fil=  : C-\LorenaCasos temp 1 2040.05%
Controd File : C\LorenaControdes 1 2000.c5v
Time Predsion : Day
Ctart Time 20400171
End Tim= : 20A0/ES 30

Type of Analysis : Retrospective Purely Temporal
Probability Model  :Bermouwlli

Scam for Areas with @ High Fates

Time Ammreration Units : Month

Time Ammreration Length z 1

Cwtput
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Mimin Results File  : C\LorenslResufado temp 1 2040 |2].cse

Cluster Fil :ChlorenaResuttado temp 1 2040 [Z).coldbf
Stratified Cluster File : O lorens\Resutsdo temp 1 2040 |2].sci.dbf
Location File : C-iLorena’Resultado temp 4 2010 | Z)_gis.dof

Smulsted LLRs File @ C-\lore=na'Resultado t=mp 1 2040 [Z|r_dbf

Data Checkng

87

Temporal Dt Chedk © Check to ensure that all cases and contrals are within the specfied t=mporal study period.

Temporal Window

Minimum Temporal Cluster Size - 1 Monith

Madmum Temporal Cluster Size : 30 peroent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Honparsmetric : No

Inference
P-Value Eeparting : Defmult Combination
Humper of Replicstions 1599

Adjusting for More Likely Clusters @ Mo
Temiporal Graphs

Produce Temiparsl Graphs © Ko
Daner Qutput

Report Oritical Values  : Mo

Re=port Monte Carlka Rank Ho

Print ASCH Column Hesders @ Mo
Foum Cptions

Processer Usaze @ AN Availabls Procosssors

Suppress Warrings - Mo
Logring Analyss - Yes

Frogram compbsted © Thu Aug 10 041:31203 2047
Todal Running Time : 2 seconds
Frocessor Usage 2 proosssors



SaTEmn va.4.4

Frogram nan on: Thu Ago 10 22-18:06 2047

Retraspective Purely Temiporal analysis
scENRing for chusters with high rates
using the Bermaulll model.

SUBMARY OF DATA

Study period...... .o

Total population..... .........2
Total rurmber of cames..
Farcamt cuses in srea..

CLUSTERS DETECTED

1 Location 1D imcleded.: A1

Time frame... ... 20107745 to 2040/10/12
Populstion_........ |
HumDEr of Cases.

Expected cases..
Dioserved | expeched.. - 3.03
Ralative risk. - 9328

PRrcent cases in sres.: 200.0
Loy lkelhood mtio..: 33376408
P-vale ... 0,001

FARAMETER SETTINGS

Irput
Cas= File  : CZ\LorenaCasos temp 2 2040.c5v
Controd File : CLorenaControles temp 2 2010.c5w
Time Predsion : Day
Ctart Time  : 20407771
End Time  : 20:40/12/31

Analysis

Type of Aralysic  : Retrospective Purely Temiporsl
Proboabifity Model  :EBermoulli

Scam for Ansas with - High Rates

Time Azprezation Units : Day

Time Agpresation Length : 10

Cutput
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ANEXO N°12: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, SEGUNDO SEMESTRE 2010



Main Results File  : CiLorens!Resulftado temp 2 200000y

Cluster Fik : C\lorena'Resultade temp 2 2040.c0l.d0f
Stratified Cluster File : Clorens'\Fesultado temp 2 2040 5ci.dbT
Location File > ChLorena’Resultado temp 2 2010.gis dbf

Semulsted LLRs File = COlorsna’Resultsdo tema 2 2000.0Ir.daf
Data Checking

Temporal Deta Check @ Check to ensure that all cases and controls are within the specfied temporal study period.
Temporal Window

Minimum Temporal Cluster Size : 1 Day
Masimum Temporal Cluster Size @ 50 peroant of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Honparametric : No

Indferenos
P-Value Reporting : Default Combination
Humser of Replications © 599

Adjusting for More Likely Clusters : Mo
Tempaoral Graphs

Produce Temporal Graphs : Mo
Cther Output

Renort Critical Values © Mo
R=port Monte Carlo Rank : Ho

Fum Options
Processer Usage : 40 Available Frocosssors

Suporess Warnings : Mo
Logring Analyss - Yes

Frogram complsted : Thu Ago 40 22-1E:08 2047
Total Running Time - 2 seconds
Frooessor Usage 2 proosssors
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ANEXO N°13: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, PRIMER SEMESTRE 2011

SaTHmn va.4.4

Frogram nan on: Thu Aug 10 23:49:48 2047

Retrospective Purely Temporal analysis
scanming for chusters with high rates
using the Bermowll miosdel.

SUMBMARY OF DATA

Studty period.. 1 20414/1 to 2011,55/30
Total population.. -
Total murmiber of cazes......_....o268

Parcent cESES N BrEE.. ..238.1

CLUSTERS DETECTED

1 Location IDs ircluded.: All

Time frame... ... 2014/3/1 to 2011/5/31
Population .2as7

Number of cases.__..; 137

Expected cates ... 21.27

Doserved [ expected.. - 1.72

Fmlmtrwe rish. ... 174

Percent cases in ares.: 100.0
Loy Bsinood matio..: 113853418
Pvale ... 0001

FARAMETER SETTINGS

Impust

Cass Fl=  : C\Lorera’iCasos 1 20441.csv

Conkrol File © C\LoreraControles temp 1 2011.csv
Time Predsion : Dey

Ctart Time - 2041/1/1

End Time  : 2041/&/30

Analysis

Type of &nalysis  :Fetrospecties Purely Tempaoral
Prooability Moded  : Bermoulli

Scam for Areas with 2 High Rabes

Time Apmreration Units : Month

Time Apmremation Lengkhz 1

Cukput
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Main Results File  © C\Lorens\Resuftado temp 1 20401 oo

Cluster File : Chlorena\Resultsdo temp 1 2044 .col.dof
Stratified Cluster File : C:\Lorens\Resultedo temp 1 2041.5ci.dbT
Location File : i Lorena’Resultado temp 1 2011 gis dbd

Semulgted LLRS File = Clor=na'\Resultsdo t=mp 1 2041 Ir.dof

Cata Checking

Temporal Dats Chedk : Oheck to ensure that all cses and controls are within the spedfied t=mporal study period.

Tamiparsl Window

Minimum Temporal Cluster Size @ 1 Momth
Madmum Temporal Cluster Size : 50 peroent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Nonparsmetric : No

Inference
P-Value Reporting : Default Combinstion
Humober of Replicatians -

Adjusting for Mors Likely Clusters - No
Temporal Graphs

Produce Temporal Graphs : o
Daher Dutput

Report Critical Values : Mo

Rz=port Monte Carlo Rank - Ho

Print ASCH Codumin Headers : Mo
Fun Optians

Processer Usage AN Availabde Procosssors

Suppress Warnings : Mo
Logring Analysis : Yes

Fropram compisted : Thu Sug 10 23:459:45 2047
Todal Running Time : 1 second
Frocessor Usage  © 2 proosssors
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SaTSmn ve.4.4

Frogram man on: Wed Awg 16 00009:08 2047

Retraspective Purely Tempaoral analysis
scanning for custers with high rates
using the Bernowli model.

SUMMARY OF DATA

Study perod.....—eeeee
Toidal population
Total mum br of cases....
Fercent cases in ared. ... : 36.0

CLUETERS DETECTED

1 Location IDs imcheded.: All
Time frame... ...

Number of cases...
Expected cuses........

Doserved [ expect=d.. - 2.78
Refative risk. ... 457

Percent cases in ares.: 100.0

Loy Bk=ihcod mtio..: 120404710

FARAMETER SETTINGS

Input
Caz= File  : ChloreraCasos temp 2 2081.cow
Controd File : ChLoreraControdes temp 2 2011.csw
Time Predsion : Day
Ctart Time 20417771
End Time 2041742731

Analysis
Type of Analysis  : Retrospective Purely Temporal
Probability Model  : Bermoulli

Scam for Aress with  © High Rates
Time Amsremation Units : Month

Time &mrremation Length - 1

Output
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ANEXO N°14: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, SEGUNDO SEMESTRE 2011



Miain Results File  : CLorenslResuitado temp 2 2001 oo

Cluster File : C\Llorena\Resultado temp 2 2041.col. dof
Stratified Cluster File © C:\Lorena'\Resuttado temp 2 2044 sci.dbf
Loication File » C\Lorenal\Resultaco temp 2 2011 gis dbd

Simulated LLRs File  :C-\lorena\Resultsdo temp 2 2041 1Ir.gaf

Data Checking
Temporal Dats Check © Ohieck to ensure that all cases and conbrols are within the spedfied t=mporal
shudy pericd.

Temiporal Window

Minimum Temporal Cluster Size : 1 Monith
Madmum Temporal Cluster Size : 50 peroent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Nonparametric : Ho

Infarencs
P-Value Reporting : Defsult Combination
Humber of Replications -

Adjusting for Mors Likely Clusters : Ko
Temiporal Graphs

Produce Temporal Graphs © No
Oamer Qutput

Re=port Critical Values  : Mo

R=port Monte Carlo Rank - Ho

Print ASCH Codumn Headers : Ko
Fun Options

Processer Usage - AN Available Procosssors

Suporess Warnings : No
Logring Anakysis : Yes

Frogram completed : Wed Aug 16 00009:-10 2047
Total Running Time : 2 seconds
Frscessor Usage 2 processors
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ANEXO N°15: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, PRIMER SEMESTRE 2012

SaTEmn va.4.4

Frogram nan on: Wed Aug 16 00cI7:49 2047

Retrospective Furely Temporal analysis
scanming for clusters with high rates
using the Berroulll model.

SUMMARY OF DATA

Study perod......—........—.0 2012f4/1 to 20127530
Total population..... ... 703

Todfal mumbeer of oanes o420

Parcant cHsas in ArEE. ... T5E.3

CLUSTERS DETELCTED

1 Location IDs ircheded.: A1

Tims framis o 20124418 to 2012630
Popwiation LI 2EL

Humber of cases.__.; 261

Expected cases ..o 178.21

Doserved [ expected. - 148

Rmlative risk. ... 202

Percent cases in ares.: 100.0
Log lk=lihood ratio..: 132.845306
P-value. ... 0.001

FARAMETER SETTINGE

Irput
Caz= Fil=  : C\Lorera\Casos temp 1 2002.05w
Controd File : C\LoreraControdes temp 1 2012.csv
Time Predsion : Day
Ctart Time 2042171
End Tim= s 22630

Analysis
Type of Analysis  :Retrospective Purely Temporal
Prooability Model - Bemoulli

Soan for Areas with @ High Rabes
Time Amereration Units : Month
Time Ammremation Lengkhz 1

Cutput
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Main Results File  : C\Lorene\Resultado temp 1 2042w

Clhuster File : C\lorena‘Resultado temp 1 2042 .col.dof
Stratified Cluster File @ C:\Lorena \Resultado temp 1 2002 sci.dbT
Location File s CLorens)Resultado temp L 2012 gis dbd

Semulsted LLES File  :COlorena’Resultsdo t=mp 1 2042, 00r.dof
Data Checking

Temporal Dats Chedk : Check to ensure that all cases and cortrals are within the specfied t=mporal
shudy pariod.

Tamiporal Window

Minimum Temporal Cluster Size @ 1 Month
Madmum Temporal Cluster Size : 50 peroent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Nonparsmstric : No

Inference
P-Value Reparting : Default Combinetion
Number of Replications 1599

Adjusting for Mors Likely Clusters @ No
Temiparal Graphs

Produce Tem porsl Graphs - No
Dther Dutput

Report Critical Values : Mo

Rezport Mionte Carka Rank - No

Print ASCH Column Hesders @ Mo
Fun Dptians

Processer Usaze - AN Available Procosszors

Suppress Warnings - Mo
Logzing Analysis : Yes

95

Frogram compisted @ Wed Az 46 D0CZ7:54 2047
Total Running Time : 3 seconds
Frocessor Usage 2 proo=ssors
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ANEXO N°16: RESULTADO ANALISIS TEMPORAL SATSCAN, SEGUNDO SEMESTRE 2012

SETEoAn ve.4.4

Frogram nan on: Wed sug 16 00c30:46 2047

Retrospective Furely Temporal analysis
scanming for clusters with high rates
using the Bermoulli model.

SUMMARY OF DATA

Study period..... ... 2002/7/1 to 201271231
Total population, : 647

Total mumber of cazes....
Farcent cutes in BrEs. T

CLUSTERS DETECTED

1 Location 105 included.: &l1
Time framie... ...
Populstion ........:
Humoer of cases.
Expacted cuIes ...
Ooserved [ expect=d.. - 2.67
Relative risk.___....- 3.98
Parcent cuses im ares.: 100.0
Log Bkeihood mtio..: 122 666357

FARAMETER SETTINGS

Irpust
Case File  : C\Lorena\Casos temp X 2042 csv
Controd File : ChLorenalControdes temp 2 2012.c5v
Time Predsion : Day
Start Time 2042771
End Time  :2042/4231

Analkyzis

Type of Analysis  :Retrospective Purely Temparal
Prooability Model  :Bemoulli

Soan for Aneas with  :High Fates

Time Ampremstion Units : Month

Time Ammresstion Lengkh :1

Cutput



Muain Results File  : C\LoreneResuftado temp 2 2042 v

Cluster Fike » Chlorena’\Resultado tamp 2 2042 0ol aof
Stratified Cluster File : C:\Lorena‘\Resultado temp 2 2002 sci.df
Locaticn File : ChLorenalResultado temp 2 2012 gis.dbf

Shmulsted LLES File - CO\LorsnalResultsdo temp 2 2042, 0Ir.daf
Cata Checking

Temporal Db Ched © Check to ensure that all cases and controls are within the spedfied t=mporal
study period.

Temparal Window

Minimum Temporal Cluster Size - 1 Month
Madmum Temporal Cluster Size @ 50 peroent of study period

Space And Time Adjustments

Adjust for W Nonparameatric : Mo

Inference
P-Value Reporting : Default Combination
Humber of Replications -

adjusting for More Likely Clusters © Mo
Temporsl Graphs

Produce Temparal Graphs : Ko
Other Dutput

Re=port Critical Values : Mo

Report Manke Carlo Rank - Wo

Print A5CH Column Hesders @ Mo
Fum O ptions

Processer Usage A0 Available Procosssars

Suparess Warnings : No
Logzing Analysis : Yes

Froeram complet=d : Wed Auwg 16 D0Ck0:48 2047
Total Funning Time : 2 seconds
Frooessor Usage 2 proosssors
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ANEXO N°17: RESULTADO ANALISIS

SEMESTRE 2009

SaTsoam v.4.4

Program nun onc Sat Aug 03 2001725 2017

Retrospective Space-Time anatysis

sanning for custers with high etes

using the Bemouli modsl

SUMMARY OF DATA

Study period....___ %
Numioer of locations..
Total population
Tirbal numbar of cases,
FErcank cases in mreR

CLUSTERS DETECTED

1.Location IDs included - 101178
100059
10E730
100153
10333
10136
10314
10303
100576
10E=30
ioEE33
100073
iozsie
1079

10FTES
10:Q0%96
11219
1E7a1
pleriahid
102146
10ir62
10E540
pler k]
1005B0
10a103
10F214
pAEs L)
10103
100543
101768
103313
1ISEL
pAe k]
Coordinates | radius.. |E43375

104150
L0ad7F?
103317
131213

ioissg
ioEizz
101zl
ioizs3

10330
100182
100120
102303
100398
100363
100622
100391
103824
100638
100610
100634
103065
101765
10F967
101974
103624
103328
101931
1aisai
10x387
10zx1z7
101681
10X367
101341
101675
10zapL
102383
100447
103418
102133
103673
101677

5.36287=3006) f 146117 52

101685
102045
10z124
10090
100443
101607
102041
100271
101254
102152
103748
103857
102303
101683
104777
i0130e
103654
10zi04
101973
101936
100630
10z3e3
100615
103944
10z714
100675
1039e3
102936
10z831
i0zac3
10z825
103704
10Z7E3

101317
10z488
103485
10109
10pa13
102017
101233
10z342
100223
idizge
101987
102035
102131
102262
102281
100674
101918
10p4a1s

102054
102263
102065
103433
1d19ze
1012BE3
102435
i0zad2
100682
idisBs
101328
104165
103695
igi8z2

100331
100380
100063

100366
100974
10135
10zr1B3
100382
102677
10341
10z327
101775

103420
100208
100078
100381
103923
103312
101680
103704
103733
10508
100672
103661
102378

100178
100630
102187
100303

100142
10183
101252
101013
103384
10406
100411
1Ty
101885
101370
101283
10Z648
100640
10z742
102103
103338
100215
100417
100457
100982
100243
100351
10z7E4
10194
103432
100602
100445
100443
102418
1033e3
i0z9as
103625
100104
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Ciozereed J/ enpecied... 1.32
Rbmtve risk...... 178

Farcant mases in sres: 1000
Log lilksdinood retio.- 4. 080044

F-mlue.... < [LODOC000000D0000T 1
FARAMETER SETTINGS
Iniput

Caze Fils - Chlorens Casos termp 1 200800y
Caortrod File O\ Lorenaicontroles temp 1 2008005y
Time Precision : Day

Start Time  : 300Ef11

Erid Time : 2009,/06,/30

Coondinaizs File - ChLorera ' Cioond temp 20052012 00w
Coordinetes  : Cartesizn

Anhysis

Type of Analyss  :Retrospectiee Space-Time
Frobability Miodel  : Bermoulli

Soan for Areas with @ Hgh Rates

Tima Amprezation Units © Day

Time Amerezation Length - 10

Dutout

Main Besufis File - C\Lorena’iResuitado ssp-temp 1 2009.000

Chusber File :ChiLorens\Resulindo esp-temp 1 2005.colLdof
Stratifisd Chuster File : C\Lorena\Resuksdo eso-temp 1 2009, ook
Liscartiion File : Clorera’\Resutsdo esp-temp 1 2009, gis dbf

Risk EstimatesFile :CLorena’\Resultado esp-be=mp 1 2009.m.dof
Simulgted LLAs File  : CiLonena\Resulsdo esptemp 1 2005.0r.dof

Dok Ohecking

Temporal Dets Check = Oheck to ensure thet ol mses and corkrols 2re within the specified temporal shudy period.
Geogranhical Data Check @ Check 1 conbrods and populations | are within the specified geozraphiol 2res.

Spatial Neighbors
Uz Nor-Eudidian Maighbors file : Ko

Use Meta Locations Fie 1Mo
Muftiple Coonginakes Type  : Allow only one set of coordinates per location ID.

Spatisl Window
Maximum Spatial Cluster Size  © 30 peroent of popaulation t risk
Irachude Purely Termporal Clusters - Mo

\Wirado Shaoe - Ciroular

Temporal Window



Minimum Temporal Cluster Size : 1 Day
Maximum Temporal Cluster Size : 50 percent of study pericd
Include Purely Spatial Clusters : No

Space And Time Adjustments

Adjust for Weekly Trends MNonparametric : Mo
Inference

P-Value Reporting : Default Combination

Number of Replications - 953

Adjusting for More Likely Clusters : No

Spatial Output

Report Hierarchical Clusters T Yes

Criteria for Reporting Secondary Clusters : No Geographical Overlap

Restrict Reporting to Smaller Clusters : No

Temporal Graphs

Produce Temporal Graphs - No

Other Output

Report Critical Values - No
Report Monte Carlo Rank : Mo

Run Options

Processer Usage :All Available Proccessors
Suppress Warnings : No
Logging Analysis : Yes

Program completed : 5at Aug 05 20:28:20 2017
Total Running Time : 10 minutes 51 seconds
Processor Usage : 2 processors
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ANEXO N°18: RESULTADO ANALISIS ESPACIO-TEMPORAL

SEMESTRE 2009

SaTECan vi.4.4

Program run on: Tha Aug 10 00047016 2017

Retrospective Space-Time analysis

101

SATSCAN, SEGUNDO

scanning for clusters with kigh rates

using the B=rnoulli model.

SUMMARY OF DATA

Study period._.......o......: 20057771 to 2009712731

Numbs=r of locstions.
Taotal populstion.. ... ...

Toksl number of cases ... ... 288

PEromnt casEs inoEreA. ..o 592

CLUSTERS DETECTED

1 Location IDs included.: 10 102928 1029%6 102400 102404 102424 102402 103704
102125 104538 101853 102104 3104308 100357 102146 102936
10205 1003598 102759 102567 102504 102742 102231 102367
10z143 102034 102113 102478 102131 102829 103652 104962
10ZB1E 102065 104157 101279 102032 103935 103328 103303
103722 100585 102648 1044%0 3102714 1025934 1053734 102333
102677 100587 102514 102506 3102503 100352 102237 103742
10Z7E2 104587 101777 103746 102341 100351 102117 100660
100982 100575 1006420 103312 1022BE 102140 102415 100301
101283 102543 100e10 100630 3104037 103033 102136 103324
101650 1043104 101779 101591 100676 103314 100634 103314
102103 102137 102192 100577 100513 100619 102123 1016B4
103045 102382 101519 102041 3104918 100246 10£03% 1045604
10374=2 100354 102342 100403 3100418 104370 100413 104765
10192 100588 100417 101534 3103421 100614 100463 1041848
10z312 104588 100853 101513 3100068 100931 102037 100211
102045 104581 100232 100073 3100223 103043 10204F 1033B4
104915 102003 100638 102008 3100243 100457 10@03F 102007
103083 100304 100414 102563 1004162 1001048 103376 1004214
10ZTeS 103327 102587 102618 10041e 100424 10020 102085
100672 102438 103544 103826 1043Ze 102354 10090 1047BE2
103440 102303 100072 100034 3102077 100071 103Bis 102313
102433 103563 102043 102096 3100083 103435 104533 100420
1000e5 102512 102133 102728 102134 10238% 103418 1041964
103030 102135 1018%6 102831 310047 10072 102592% 103372
103083 102121 102071 1024%2 3102363 100643 100630 102073
100630 102138 100445 100448 103923 104341 100447 102427
100445 100243 1021%3 101254 3102084 102351 102033 1042B3
100682 102312 103350 102376 310429B% 102103 102930 104531

Coordinates [ radius..: (63 3.27426e+006) f B5111 15
Time framie.. ... 2005/8/1 to 2009,/10/31



Populstion..........2 98
Humbezr off cazes...... =58
Eipected Cases...... 3470
Observed [/ =xpected._: 1.79
Rmlative risk.. ... c 2.20

Percent cases in ares.: 200.0
Log likelikood ratio.. 56. 161508

PARAMETER SETTINGE

Inpat
Case File : ChLorenahCasos temp 2 2006, 05w
Comtrol File  :C7\Lorena’Controdes temp 2 2009 05w
Time Fredsion : Day
smrt Time T 20097
End Time - 2005/12,/31
Coordimates File : C\Lorens\Coord. temp 2005-2012 oo
Cpordimates  : Cartesian

Aralysis
Tyoe of Analysis  : Retrospective Space-Time
Probenility Mod=l  : Bernoulli

Scmn for Areas with  : High Rates
Time Agpregation Units : Manth
Time ApErestion Length: 1

Output
bain Resulis Fils > CLomena’Resultsdo esp temp 2 2005 cow
Cluster File : C\lorena'Resultsde asp temp 2 2009.coldof
Stratified Chuster File : ChLorenaResultado =sp temp 2 2009, 500.dbf
Location File : ClorenehResultsde esp temp 2 2009.gis.dbf

Risk Estimnates File  : C:\Lorena\Resultado =sp temp 2 2009.m.dbf
Simulsted LLAS File  : C\Lorera’\Resufndo eso bemp 2 2005 1Ir.dbf

Dot Checking

Temporal Dein Check  : Check to =nsure that all cases and controls are within the specified temg
study period.

Seographical Dats Check : controls and populstions| ane within the specified geographical area.
Spetial Meighoors

Use KWon-Euchidisn Meighbors file : Mo

Use h=ta Locations File > N

Multiple Coordinates Type : Allos only one s=t of coordinates per looation 1D

Soerbial Winsdow
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Mamimum Spatial Cluster Size 30 percent of populstion at risk
Inchuce Purely Temporal Clusters : Ha
Wincow Shape : Circular

Temporal Window
Minimum Temporal Cluster Size -1 Month
Magimium Temporal Cluster Size : 30 percent of shady period
Inchude Purshy Spatial Clusters : Mo

Space= &nd Time Adjustments

Adjust for Weekly Trends  Monparsmetric @ No

INFErence
P-¥alue Reporting : Default Combinetion
Humber of Replications 1599

Adjusting for More Lilkely Clestsrs - No
Spatial Dutput
Report Hisrarchical Clsters Ve
Criteria for Reporting Secondary Clusters ; Mo Geographiosl Overlap
Restrict Reporting to Smalier Clusters © Ma
Temporal Graphs
Produce Temporsl Graphs : Ko
Dther Dutput
Report Critical values  : Mo
Report Momte Carlo Rank - No
Print ASCHl Column Headers : No
Run Options
Frocesser Usame Al Awmilabbs Procoessars

Suppress Warnings : Mo
LoEEing Analysis @ ¥es

Program completed : Tha Aug 10 0030018 2017
Totsl Runming Time © 3 minutes 2 seconds
Processor Ussge 2 processars
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ANEXO N°19: RESULTADO ANALISIS

SEMESTRE 2010

SaT=can va.4.4

Frogram rum on: Tho Aug 10 04-32:33 2047

Retrospective Space-Time analysis
scanning fior chusters with high rates
using the Bernacaulli model.

104

ESPACIO-TEMPORAL SATSCAN, PRIMER

SUMPMARY OF DATA

Mumber of kcations..

Total populstion
Todal numiser of canes

CLUSTERS DETECTED

1 Lscation D= included.: 10432 102077
103418 102435
10278 100eds
1029F% 100443
10d%2] 102424
10 FES  10i0E3d
1043157 102829
102033 102303
1H¥RE 103857
102per 104585
136 102314
idadi  1Ddoee
10025 103433
10274 104538
10E03 103848
102317¥% 10333
102321 103334
104213 102833
10230% 100358
1072 103673
1S 10374
109939 104533
100395 1043233
10i30 103722
1027 1045e2
103314 102135
102958 104607
10457 104574

i0z813
102043
10139&4
102083
100682
102127
10z333
103803
1019E7
10z117
10z7ad
10de7Te
103733
1l03eel
10ds02
i0zeiE
10z333
10a1es
l0i7es
101333
1009en
100551
102113
1000E3
1033ee
100182
1013581
103634

10213

103518
10F=14
103312
10376
103593
10¥7BY
102504
103577
102401
101573
103524
103200
103017
101288
103771
103554
101096
10FZB1
101263
10192
103336
100066
101577
101236
102104
103367

Coordingtes / redius..: (704238 3.31656e+00€) / 57402 28

Timetames_____:
Populstion.____-
Numiber of cases

104331

102133
1027e3
10034
ipa7e4
1022e3
ip2ic3
102323

102153
lp2es2
10452e
102403
1D3ssq
102424
102400
1ooas7
1p3sza
1p20es
102138
1noase
102534
1oooTE
102342
1p3asL7
1ooean
1014253
1p3sia
101258

103e2s
100e30
100a4s
103734
102123
102185
102543
1ogedd
102530
1odesE0
10343z
lp2sEz
logaas
io2sas
iozins
10243=
iogais
100955
10345
1034z
io2i24
1o0sE7
102341
1o20es
102043
104370
1T 7
1odE22



Dhserved J expected.. 160

Percent cuses imares s 1000
Liog lk=lihood ratio..: 57.368084

Pl ... o . DO00000000000000d.
FARAMETER SETTINGE
Input

Cuze File  :Co\Lorena)Casos temp 1 2040 .cov
Conkrol File  : CO\Lorena\Controles 1 2040.csv

Time Predision : Dey

TartTime @ 2040001

End Time » 20d0yES 30

Coordinates File : Chlorens) Coord temp 2009-2042 cov
Coordirates - Cart=sian

Analyzizs

Typeof Analysis  : Retrospective Space-Time
Probabifity Modsel  :Bemoulli

Scan for Aress with - High Rebes

Time Agzresstion Units : Month

Time Aggregstion Length: 4

Cutput
Mizin Resuilts Fle - C-YUsersiLorenalDesktop!sabado 3.8.201 7 Resuitado =sp temp L 2040.cv
Cluster File : CUsersilorenalDesitop sabado 3.8.201 7\ Resultado =sp temp 1 2040.00l obd
Sratified Ouster File - CUsers\Lorens’,Desitop\ sabado 3.8. 2017 Resultado esp temip 1 2040 s0Ldbd
Location Fiis © ChUsersiLorena’ Desitop'sabado 3.8.201 7\Resultado &5p temmp 1 2010, g dot
Risk Estimates File  : CUsers\LorensDesitop)sabado 3.8.2017\Resultado =sp temp 1 2010 daf
Sirutsted LLRs Fle @ (C\UsersiLorens’ Desitopisabado 5.8.2017%Resultado &5 termp L 2010. 1 diof

Data Checking

Temporsl Cats Oheck - Check to ansurs that all cases and combrods are within the specified temporsl stucy period.
Geogmphical Deta Check : Check t comtrols and populations] ane within the spacified geoeraphical anes.

Spatial MeEhbors

Use Mon-Euciidian Neighbors file : No

Use Meta Lomtions File ]

Kurtiple Coordinetes Type - Allow only one set of coordinates par jocation 10
Spatial Window

Kudmum Spatial Ouster Size  © 50 parcent of populstion ak risk

Includie Purely Tempoeal Clusters @ No

Window Shape - ircular

Tamparal Window

Mimimum Temporal Custer Size -1 Month
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Maidmum Temporal Custsr Szs 50 parosnt of Sty perind
Inclucs Purely Soetisl Chasters : Mo

Space And Time Adjustments

Afjuest Tor Wiesldy Tremds Honparametnc - ko
InfErarce

P-'slus Reporting : Default Combination

Mumber of Replications 1999

Agijussting for More Likely Clusters - No
Spartinl Output

Repiort Hiersnchioal Clustars Y5

Criteria for Reporting Secondary Clusters : Mo Geographioal Crverisp

Restrict Reporting to Smaler COusters - Mo
Temiporal Graghs

Praducs Temporal Graphs © Mo
Cahar Dutput

Report Critioal Values Mo

Rizpiort Moavte Carko Rank  © Mo

Primt A5C1 Codumn Headers : No
Feun Oiptions

Proceszer Ussze: - All Svailable Procoessors

Suppress Warnings - Mo
LogEing Anskysis - es

Frogram completed - Tha Aug 10 04:34°51 2047
Tokal Running Time : 2 minutes 16 ssoonds
Frocessor Ussge 2 DroCessors
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ANEXO N°20: RESULTADO ANALISIS

SEMESTRE 2010

SaTSoan w94,

4

Progrem nun on: Th Aug 10 2233249 2047

Retrospective Space-Time analyss

soanrning for clusters with high mtes

using the Bemouli modsl

SUMMARY OF DATA

Study period.... T J010/771 to 2040,/12/31

Mumioer of locakions..
Total population.
Torbal number of cases.. .
Fercent ases inares ...

CLUSTERS DETECTED

1. Loscation IDs inchudesd : 103054
1777
1027is
102954
100215
104 7SS
100213
102393
10s53E
1 000eE
100252
1003501
104215
10553
100212
103742
100430
10022
100071
102%es
10dE%6
102132
103302
102522
104318
103213
102045
1 00t
102137

Coordinabes f radius..: (E27X57

Dioserved f expected._: 303

1odsas
1oosEs
17
1ooas7
igaTol
100588
lodEss
1ogass
100213
1025E7
102033
1o2szs
1427
103803
1oged0
1005s0
102303
iloaoss
ioasrs
iop2i7s
10203
1oav4az
103372
102308
io23iz
1035E3
1ogg4s
104100
lodsEs

i0z032
10183
100640
i0z3aL
100615
101308
101650
i0z042
100222
100977
10z04L
10067E
10zZ642
10012
10z1E3
10154
101933
i033ave
10z914
104130
03722
iozo07a
103814
10z0e4
102233
i0ze13
102618
102077
102923

10z145
102221
101549
i0zin<
inzoes
103745
100103
1piesEl
10zo00E
1p0eT4
102535
10zaoz
101548
102227
1p0aes
10za3s
10333
i033iz
100072
1p0o32
10zo30
1lpzseEs
104347
103542
101325
1p0iEz
102333
ipiods
ipais

3.2B543=3006) / BEIEZ 96

.- 20401041 to 204074231

10205
100955
10451=
10oeE0
iooeTs
10002
104370
100243
102007
102400
102403
10ie02
100d0d
103384
1045es
102045
103421
i033a7
i047az
1044E7
103533
02071
103314
104157
10273
10417s
02033
102322
02124

103328
i0dsel
100sE7
100534
10d769
102742
10241k

100391
i0zEz24
10as7?
i0zi1z
10os1a
iozaz4
1003
100063
103003
i027B4
103734

10333
inises
102186
102133
pAerial-El
103526

103062
102263

102113
100391
100218
10z967
100392
i0z818
100073
102342
100418
10Za04
10Z785
100613
101387

102313
102137
101338
10Z306
103695
102383
102135
104037
102073
102013
102435
103730
101964
102121

10237
102103
1016284
102123
100447
100981
102131
10293
100411
102304
102145
102140
100113
101934
102037
1000es
102045
102938
10205¢
103440
102134
10060
102943
102351
iloz0E2
10z728
100055
101252
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Foslakive risk.......... 3.98
Parcent cases in arma: 2000
Log likefhood ratio_: 53.038153

Fovalm - < 0LOODO00OA000000001
PARAMETER SETTINGS
input

s Film » ChLorera Casos temp 2 2040 o5y
Control File  : C\Lorena'Cosrbrodes temo 2 2010.co0
Time Frecision :Day

Start Time  : 3010/7/1

Ered Tirme 2040412 /31

Coordinakes File | CiLorenakCoond . temp 2005-204 2 oo
Coordinakes  : Csresian

Araiysis

Type of &nalysis @ Aetrospective Space-Time
Froosadility Model  : Bermoulli

Soanfor Areas with :High Rates

Time Azgremation Units : Morth

Time Azgremation Lergth o1

Dutpuk

Main Results File  ©CUsersiLorens\Desktopsabado 3.8 2017 Resukndo =sp temip 2 2040.c5w

Chustar File » CUsers'Lorens Desktop\sabado 3.8 3017 \Resultado =sp t=np 2 2000 col.dbd
Stratified Custer File @ CUsers'Lorensl Desidopsabado 3.2 2017 \Resultado esp temp 2 2040 50.dbf
Location File T CYUsers Lorens Deskiop \sabado 3.8 201 7\ Resufndo =sp temp 2 2040, gis. ciaf

Fisk Estimates File  : C-YUsersiLorens’Deskiop)sabado 3.8 301 \Resukndo esp temp 2 20100m.dbd
Simulated LLRs File  © C\Users\Lorens!Desktop)sabado 5.2 201 T\Resultado esp temp 2 2040 0. b

Dtm Checking

Temporal Deta Check @ Oheck to ensure that sl cases and controls are within the spediisd temporal study peniod.

Geagmphical Data Oheck : Check © controls and populations) are within the spedfied gpecgraphical arss.
Spatial Msighibors

Use Non-Eudidisn Mejghbors file : No

Lis= Metna Locations File : Mo

Mulipl Coordinates Type  © Allow only one 5=t of coordinates per lomtion 10.
Spatial Window

Maxmum Spatial Cluster Size 50 peroent of population 2 risk

Imciude Pumely Temnporal Clusters @ No

Wirdow Shape - Circuler

Tem poral Wincos

Minimum Temporal Chuster Sze - 1 Month
Maxmum Temporal Clster Size © 30 percent of shady period
Imciude Purely Spatisl Cesters - No
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Space Ard Time Adjustments
Adjust for Wisskly Tremds Monparametric : Mo
nfererce
F-Value Reporting : Default Combination
Mumbser of Replioytions - 539

Adjusting for More Likely Osters @ Mo
Spastinl Ourtput
Feport Hierarchical Custers e
Criteria for Reporting Sscondary Clusters : No Geographiml Ouveriap
Fosstrict Reporting to Smaler Clusters - ko
Temporal Graohs
Frodune Temporsl Sraphs : Mo
Crther Qutput
Report Cntical values Mo
Report Mombe Carlo Rank - Mo
Frint ASCH Columin Headers : Mo
Rum Oiprtions
Frocesser Usage - All &vsilable Proocessors

Suppress Wamings : Ko
Logsing Analysis © ¥es
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Program completsd @ Thu Aug 10 22:55:34 2047
Total Runining Time = 2 minutes 43 seconds
Propessor Ussgs 2 procsssors



ANEXO N°21: RESULTADO ANALISIS

SEMESTRE 2011

SaTscan vi4.4

Program run onc This Aug 1023310202 2047

Retraspective Space-Time anatysis

soanning for clusters with high tes

using the Bemouli mocel

110

ESPACIO-TEMPORAL SATSCAN, PRIMER

SUMMARY OF DATA

Study periodL....____ T
Numiser of locations..
Totsl populstion
Total number of cases....

PErcent fmses jn mres

CLUSTERS DETECTED

1 Loscation I0s inchuded.: 102914
104187
103E2E
10353
103309
102303
102124
102153
102127
101283
103704
101334
i022asi
100352
101283
102094
103328
100444
102588
101654
100442
101558
100073
101252
1000e3
101536
102418
1033554
10003
100e22
101588
10013
102046
10178

Coordinates | radius.. (625309

102013
10aaE3
102343

il s
104157

10E7z4
10E3E3
pleri k]
ioEElz
10Eiss
LOESLS

L0EET?
pAo ]
101zl

10036
1017E
L0E11s

1003103
p s
L0358
100s74
LoE=s?

10371z

in0asz

3. 30307 e+00:5) / S8B32.E3

102150
1033544
pllara:h ]
10z133
101538
100630
10ZZ263

10zazs
100676
102967
10z063
100977
plla sk B
ioises
103483
103742
100063
103814
100383
100638
100391
103420
103750
103330
100613
101650
100381
103654
10z0az
100104
100148
102169

ioEisz

iodszz
100216
10526
i00a2in
10E733
100153
103661
10ds23
100059

10Es63
100331

L0EETs
10ZT15E
10EaEs2
102718
10zEEl
100510

b bk

1o3sss
100550
loaass
10341z
100a7s

102403
103513
102400
10330
102103
1oa0el

100321
10234
pLE T
10777
177
ioaois

loaoos
1od3eT
1od=2l
102iss



Expected cases_.......48.83
Doserved [ supected - 172
Foslakive risk.........: 2,03

Parcent cEsEs in sres s 1000
Log likelihood ratio_: 32. 203731

Pamle... o QUODD00 0000 000001
PARAMETER SETTINGS
nput

Cams Fils s ClorenaiiCasos 1 2041 oo

Conkral File  : C\Lorena'Combrodes tema 1 2011 .oo
Time Frecision :Day

Start Thme - B0117471

Ered Tirme= 2044530

Coordinates File : C\Lorena'Coord temp 2002-200 2 ooy
Coordinates  :Caresian

Anabysis

Type of Anatysis  : Retrospective Space-Time
Frobmbility Modsl  : Bermeoulli

Soan for Areas with  :High Rates

Time Azgresation Units - Month

Time Azereeation Lergth -1

Dutput

Main Resufts File @ C-Users\Lorens|Deskiogssbado 3.5 201 7\ Reoufndo &5 temip 1 2044 csw

Chustar Fil » ChUsersLorens’Desktop!sabado 3.2 2017\ Resultado esp temp 1 2044 col.dbd
Stratified Chster File @ CyUsersiLorens\Deskton'sabado 3.8 2017 \Resuttacdo =sp temp 1 2044 50.dbf
Locatian File C\UsersiLorenalDesiton isabado 3.2 301 7\ Resufndo esp temp 1 2041 Fis.dof

Fisk Estimates File  : C\UsersiLorensiDeskion’sabado 3.8 201 MResufado esp temp 1 2014 rr.dbd
Simulated LLRs File  ©CiUsersiLorenalDesktophsabada 5.5 201 F\Resultsdo sp temp 1 2044 Iir.dbf

Dt Chacking

Temporal Dats Check  : iCheck to snsure that all cises and controls are within the spedified temporal study period.

Eeographical Dats Chedk : Check ti conbrols and populations] are within the specified seographioal anea.
Spatisl Naighoors

is= Mon-Eudidisn Meighbors file : o
Use Metn Locations File : No

Mulkipls Coordinates Type  © Alkw onily ore sat of coorgirates per location 10,
Spatisl Wir-dow

Maximium Spatial Cluster Size 1 50 percent of population =t risk

Ireciude: Purely Temporal Clusters : Ho

Window Fhaps : Cincular

Tem poral Window
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Minimum Temporsl Cluster Size @ 4 Month

Maximum Termporsl Cluster Size © 50 percent of study period
Irclude Punely Spatisl Chesters © Mo

Space Ard Time Adjfustments
Adjust for Wieskly Tremds Monparametric - Mo
Infenence
P-Walue Reporting : Default Comibinstion
Mumber of Replications : 999

Adjusting for More Likely Custers - Mo
Spatial Cutput
Feport Hierarchical Clusters g
Criteria for Reporting Secondary Clusters : No Geographicl Overiap
Fi=strict Reporting to Smaler Clusters - Mo
Temporal Graphs
Froduce Termporsl Sraphs - Mo
Crther ukput
Feport Cntical Values =Ko
Report Momte Carlo FEank. - No
Frink ASCH Column Hesders - Mo
Rum Oiptions
Frocesser Usage - Al Svsilable Proccessors

Suppress Wamings : Mo
Logging Analyss - Yes

112

Proagram complebed - Tha fusg 10 23:33:12 2047
Total Rumnining Time : 2 minutes 10 seconds
Proceszor Usage @ 2 procsssors
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ANEXO N°22: RESULTADO ANALISIS ESPACIO-TEMPORAL SATSCAN, SEGUNDO

SEMESTRE 2011

SaT=can va.4.4

Frogram rum on: Wed &0 16 22:11:40 2047

Retrospective Spacs-Time analyss
scanning for chusters with high mbes
using the Bernoulli model.

SUMMARY OF DATA

Mumber of kocations.

Todnl populstion
Todal numiser of casss
Parcant cases i anen...

T 3011774 to 204471331

CLUSTERS DETECTED

1 Location IDs inchuded.: 103312
103B03
103813
1019&4
103448
102188
1020E3
1021327
10044E
102033
102403
10243040
1023E3
100552
103485
1033527
102336
100215
103771
100357
102124
10122
100073
104951
100182
101458
101B4&
10060
102388
1034e&
104388
1004078
101681

lozves
10225
1035e3
10587
102523
ipz122
1D0E3n
i0z3i4
10z53&
10133E
1003s57F
ipzio3
i0z424
102534
101283
100444
10zoo4
M3
lpzes2
11252
1D0e3z
1piEEE
102233
101528
iozvisa
1MEeTS
1D03E3
103z54
1poeoa
100331
100457
10010
lozse3

10zz2EY

101523
1033e3
10074

103734
104328
104487
1027e3
ipaz12
104083
1nosas
100e30
10i3oe
10210
1020434
100ase
1037as
102152
102344
10020
102333
Ty
10iose
1Diess
104522
103535
103248
102045
1poasd
10oais
104573
103314
104157
10241=
inodo3
lpoaoe
10030t

103344
10z7E9
10248
102077
102121
102618
1004433
101284
10z7az
102818
102376
102438
102303
100551
102148
100063
100634
102032
102367
10z7a1
103420
103624
100153
100216
100068
100622
100417
103661
1043104
101&50
101607
103338
10z3g7

104430
127
lozras
102333
1n2eTy
102402
1003z
100y
102404
103350
1033z4
10252z
102530
1nosen
1pages
10040
102ody
10032
1poase
103730
102103

1nosEs
1nos74
103340
1pi3Ly
103742
103e54
1noeis
10405y
103see
1020432
104253
1oives

10505
10593
100510
10183
10E=31
130176
1013531
1002
1031383
10rs67
10701
10Ty
10isga
100sEy
101533
101562
101013
10178
10023
103008
10z=82
101769
100580
10722
10253
100093
10183
101318
10sE1
10r%e2
10133
100245



1021440
104254
10267
1003 ES
Coordingtes / rmdius..: (573882
Time frames..

Population.
Numiber of cases____ =53

Perpent cases im ares . 100.0
Lo liksikcod ratio.: ¥2.5307E%

2 Location IDs included.: 1104E3
110232
11064
110243
110234
110555
1104333
110754
110478
1103eL
110623
110631
1ipizv
11020
110514
1104338
110724
110578
110573
110374
110542
11073
11DBES
110505
1105380
110423
110223
110702
110450
110272
110653
110722
110727
110330
1i03E2
110705
1ip0z77
1104143
11DB14
110807
102382

10125&
101 0
103vaE

101303
103634
100614

1D03eE
102137
104543

3.31123=4005) f 92675.E5

30119 3 to 20447020

110451
110304
11000
110457
110265
110381
110755
11037
1i0E07
110324
110715
110433
110e28
110323
110313
110e37
110488
110745
11033&
110347
110887
1103E5
110348
110133
110430
110711
110831
11024&
110231
110732
110213
110038
11079
11031
110200
110425
110143
110077
110431
110E41
10z0e2

110249
110334
110339
110636
110762
110350
110701
110671
110320
110660
110126
130393
110143
110441
110159
110712
1102E9
110328
110368
110334
110343
110337
110416
110132
110218

110268
110207
110382
110730
1101E6
110319
110274
110717
110043
110045
110473
110108
110332
110429
101043

110788
110303
110&74
110247
110877
11043s
110783
110248
110aE2
110434
1i0Eie
11047
110730
1i0ed2
110234
110448
110328
110300
110&is
110742
110432
110338
110074
110384
110450
lipd32
110E38
110333
1i0ELl
110434
11 000
110771
110438
110854
11042&
110375
110424
1ipd23
110321
110754
104100

103&73
101574
104534

110458
110e43
1i0e32
11070
110408
110353
110322
110E31
1104E3
110947
110€53
110eE5
110313
110384
110733
1i0aEE
110307
110370
110283
110071
110350
1100eE
110208
11038
110451
110222
1ipa7s
1107e7
110453
110332
110411
1107y
1i0d0e
110E40
110735
110758
110438
110444
1ioa82
110E33
110224

100613
100271
101BB9

110456
110708
110603
110609
110733
110318
110633
110620
110383
1107E7
110666
110356
110776
1106B0
110836
110332
110553
110367
110133
iipe3z2
110063
110201
110330
11De92
110809
110403
1101B3
110163
110217
1103485
110778
110270
110107
110451
110047
110053
110147
110826
1ipB32
10z063
102312

lois42
103704
10458

110903
110734
110340
iiga3s
1idd0e
110311
liopeT3
1io743
110545
liopaons
110eE5
ligaa7
Llioedo
lipas7
110743
1io203
liodEl
1io73e
iigama
110033
ligesd
lipez3
110035
110733
110333
110738
liomoa
lio7eEs
lio2ie
lipear
lioTan
liomaE
1i073d
1ipE2s
ligaii
ligmEa
1103:3
110714
liogao2
101558
lio23n

101178
103016
100563

110213
110537
110233
110524
130373
110544
110233
110238
110583
110252
110530
130510
110220
110204
110582
110529
110266
110527
110263
130331
110734
110218
110389
110377
110219
110704
110734
110778
110726
1100357
110714
110203
110536
110z42
110274
130240
110033
110533
110774
1017E1
102133
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10z3sd  10Z0s4 110227 1109e5 1020973 110Z96 103372 1102ED
1i0z2s 110225 102071
Coordinstes / radius.: (383733 3.04755=3005] f 1714358.71

Timeframe 3011043 to 2044713/31
Populstion

Numioer of cases 4T

Ewpected cazes......: 16.53

Observed / expesched...: 2.78

Relatre risk____ 337

Peroent cases in mres: 10000
Lo likslibood ratio.: 52 232004

P-mlue............... « 000000000000 00001
FARAMETER SETTINGS
Irigeat

Case Fiie : CUsersilorena’\Desktop's=abado 32,2017 \Casaos tenp 2 201105
Condrod File C'.UFEFS'-_IJ:II'EHH'.DHL‘I:GF'.SHDHI:II:! 3.8 3017 Coavbrodes temp 2 2011 oo
Time Predsicn - Day

Siart Time  :2044/71

End Tima s 20112134

Coordingtes File : O UsersiLorena’\Desktop! sabado 5.2 2017 Coord temp 2005-2042 cow
Coordinates  : Carbmsian

Analysis

Type of &Analysis  : Retrospective Space-Time
Probability Model  : Barnouli

Sonmn for Aress with  : High Rebes

Time Azsresation Units - Day

Time Agsresstion Length : 10

Cortout

Misin Resufts File  : C:\Ussrslorena'Desktop\sabado 3.8. 2017\ Los faltantes\Resulftndo esp-temp 2 2001 5w

Cluster File : ChUsers\Lorena!\Desktop! sabaco 3.2 2017 Los faftantes| Resukado esprtemp 2 2044 col.dbf
Stratified Cluster File : CYUsers)\Lomena’Desktopsabado 5.8. 200 7\Los fafmntes\Resultado esp-termp 2 3011 5o ciaf
Lis=carticen File : CUsers\Lorena'\Desktophsatedo 5.8.201 7iLos faltantes\Resultaco esp-temp 2 2001 s dof

Risk Estimates File  : CYiisars) Lorena'’ Desitop) sstedo 5.8. 2047\ Los faltantes\ResuRndo ssp-temp 2 2001 rr.diof
Smulabed LLRs File  : CUsers) Lorena’ Decitop’sabado 3.8.204 7 Los fakantes) Resuttado esp-temp 2 3011 Ir.dof

Data Ohecking

Temporal Data Check  : Check to ensure that all mses and controls sne within the specified temporal shady period.

Geographical Dwts Oheck * Check t corbrods and populations) ane within the specifisd peograohical sres.
Spatial Meighbors

Use Nor-Euciidian Neighioors file : No

Lise Meta Looations Fils = Mo

Multipls Coordinates Type  © Allow onlfy one st of coordinates per lomtion [0

Spatial Window
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Maimum Spatial Ouster Size 30 perosnt of poputstion at risk
Inchusde Purely Tempaorsl Chsbers - Mo
Windiow Shape - Jincular

Temporal Window
Minimum Temporal Cluster Size 1 Dey
Wizoimum Temporal Chester Sipe © 30 perosnt of shudy period

Inchsde Punsky Spatinl Clusters : Ho

Space And Time Adjustments

Adjust for Weelkly Trends Nonparametric - Mo
Inference

P-Value Reporting : Default Combinaktion

Numiner of Replications 1595

Adjusting for Maore Likely Clusters : Mo
Spatial Output
Aeport Hierarchical Clusters T¥Es

Criberia for Reporting Secondary Chsters © Mo Seographical Oweriap
Resfrict Reporting to Smalier Clusters @ Mo

Temporal Sraphs
Produsce Temporal Graphs - No
Cfthesr Crstpast
Report Critical Values : Ho
Repart Monkz Carlo Rank : No

Foun Options

Processer Lisagme : All Awnilabie Proccessors
Suppress Warnings : o
Logging Analysis - ez

Frogram complated | Wed Azo 16 X2:23:02 2047
Total Rurming Time : 11 minutes 24 seconds

Frecessor Usage [ 2 processors
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ANEXO N°23: RESULTADO ANALISIS ESPACIO-TEMPORAL SATSCAN, PRIMER
SEMESTRE 2012

SaTsoan va4.4

Program run onc Wed Ago 16 15:21:37 2047

Retrospective Spacs-Time analyss
SOARRRE for clusters with high retes
using the Bemouli modsl

SUMMARY OF DATA

Study period.....
Mumiser of locakions..
Taotal popultion
Total number of casss...

Percent Ases inares ...

CLUSTERS DETECTED

1. Location IDs incuded.: 110719 110533 110432 140537 110783 110943 110671 110444
110682 110356 110673 110437 110433 110580 2110368 11037
110670 pdai ] 110444 110574 110383 1105480 110370 11p433
110371 110523 1ipEi3 f10EEE 1108l 110372 110999 11035
iipaoy 110349 110530 140343 110831 1410577 110303 1ip247
11p4e3 110303 1ipaie 110803 110448 110303 110793 11De24
110751 1107358 110603 110339 110337 110544 110600 1iDed2
110540 110a3] 110373 110711 110303  1i102DE 110332 110354
110347 110728 110785 1104328 110708 110408  110&32 110385
110353 110328 110333 110963 110733 110702 1103B4 110e37
110778 110328 11038 110722  1107eF 110350 110843 110323
110734 1104081 110742 140330 110730 110381 110457 110800
110653 110%=s9 110732 11043 1107e2 110623 1103593 11DE05
110712 110750 110133 110703 110408 2 110211 110134 11pasy
110511 1105320 11067 110519 1103 11054 110738 11p432
110433 11038 110145 110333 110825 110033 1107898 110234
11D63& 110721 110474 110363 110455 11023 110550 110473
110727 11034 110434 11093 11047 110EE7 110349 110378
110518 110348 110181 110300 11031 110701 110630 110338
110747 1106 110533 110356 110209 110322 110337 110320
11p4aEs 110739 11073 110743 110840 110520 110383 11D8ES
11Mi2& 11041 110524 110883 110345 110021 110332 11De2s
1ipaes2 110178 1101y 110303 110428 110327 110313 11p4e3
110731 110%51 110774 110378 110208 110560 2110392 110430
11p841 110782 110Z04 110317  110eE3  1107E7 110479 11DesEs
iipasa 110214 110433  140%%E 110340 110754 110393 iipece
1iDzoe 110853 110833 110307 110313 110976 1102E3 110733
110714 110314 110134 110344 1102334 110742 110179 110i08
110147 11052 1ipges  1104%E 110443 110303 110971 110803
110071 110131 110507 110034 110443 1103138 110328 110745
11D0es L110%E7 110062 110043 110242 110073 110074 11Des2
110375 1100a7 110045 110==27 110204 1310033 110132 110i3s
110277 11004 1i0703 140474  ii0e5d 1410734 110039 1ipi32
11DzeE 1101732 110150 110377 110380 110077 110403 110451
110703 110734 11072 110183 110450 1103111 110057 1ipais



11838
180751
110837
10727
110450

110246
110278
114 BE
110226
1imdDe

2 Location | Ds imciuded : 100120
102438
102033
102306
102008

103742

103347

102032

L0ase
104262
i0ze1z
100650
103733
102082

LoHE3
103704
Loooss
Lodsel

110223
110052
110215
110350
lipara

10Z=0%
1oy
10z153
loz7as
10032
10Zx35
100540
loz=s7
100z31
lozFes
10z10%
101oes
100212
10z1z5
102055
10z
101333
102401
10735
1012
10139
10z
10izE2
i03=13
lozs59
100248
100s3s
101535
lozors
100512
101520
i0zzEw
l0zs1=
104545
10i=Es
10z
103573
103055
10z0ES
103050
10z020

110522
110734
110783
110333
13000

10F1TE
101782
100071
103212

101272
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100304 100903
Coorginates | radius..: (626437 3.3345=00€] / 1209B6.23

Input

Caze Fil - C\Lorera'Cesos temp 1 3002 v
Confrol File  :CiLorens)Controkes temp 1 2042 cow
Time Predsion : Day

Start Tim= T ML

End Time ik el T ]

Cosondinates File » ClorenaCoord. 2002-2012.cv
Coorginatas - Cartasian

Anatysis
Type of Analysis  © Rebrospective Spece-Time
Frobability Mods  : Bemoulli
Soon for Areaswith - High Rabes
Time Azsregation Units : Day
Time AzEregation Lensth : 10

Cutout

Main Resufts File  ©C\LorenslResufindo ssp temp 1 2002 00w

Juster File : ChLorereh Resuttado esp termp L 2012 .col dbf
Stretified Cluster File : CiLorenaResufndo esp temp 1 2042, sl dbf
Location File : CLorera Resultndo esp temp 1 2042 sis.dbf

Fisk EstimstesFile  ©C\Lorens\Resultsdo esptemp 1 2042 rr.dof
Simulsted LLAs Fle  : C\Lomena\ResuRado =sp t=mp 1 2012 lirdof

Dekn Checking

Temporsl Dets Chede - Cheo bo ensuns that il cases and combrols ane within the spediied tamporal study period.

Gengraphical Data Ched: - Cheik toen controls and populations) are within the spedfied mpeographical ares.
Spatial Neighoors

sz Mon-Eudidian Meighbors file © Mo

Lz Mistn Locations File Mo

MuRiple Coordinates Ty : Allow only one set of coorcinetes per location [0

Spatial Window

Maimum Spatial Duster Sie - 50 paroent of populstion ak risk

Inciusss Pursly Termporal Clusters © Ho
Window Shaps : Ciroular
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Temporal Window

Minirrum Temporal Custer Size -1 Doy

Meimum Termporal Custer Size 50 peroent of study period
Inciurie: Punsly Spatisl Oushers: o

Spaoe And Time Adjustments

Sdjust for Weskly Trends Konparametric : Mo
Inference

F-winlee Reporting : | Duef'munlt: Do bimeskion
Murmiber of Replications =559

&djusting for Bons Likely Clusters : Mo
Spaitial Cutput
Report Hierarchimal Clusters 2 Yes
Criteria fior Reporting Seconcary Clusters © Mo Geographical Cheriap
Festrict Reporting o Sraller Clusters - Mo
Temiporal Graphs
Froduce Temporl Graphs © Ko

ey Dhutpet

Re=port: Critical Values : Ko
Report Monte Carlo Fank - No

Run Options

Frocesser Ussge : All Swailahie Procosssars
Suppress Wamings : Mo
Logging Arslysis : Yes

Progsram completed - Wed Ago 16 15:32033 2047
Total Furming Time : 17 mirtes 15 s=oonds
Processor Usage -2 procEssors
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ANEXO N°24: RESULTADO ANALISIS ESPACIO-TEMPORAL SATSCAN, SEGUNDO

SEMESTRE 2012

SaT=canv2.4.4

Frogram rum on: Wed &0 15 20:25:34 2047

Retrospective Space-Time analyss

scanning for chusters with high mbes

using the Bernoulli model.

SUMMARY OF DATA

CLUSTERS DETECTED

1 Location IDs inchuded.:

1posEa

102193
1027Es
102ao

1021TS

1 res

100Z1s
ioa7sa

i0zoa3
10z131
i0z3i4
103203
104283
1pzas1
1034s8s
10zooe
ip3izz
102109
101551
10041y
02514

10iest
101137
10370
101585
102530
ipz122
1035e3
10i32e
lpziEs
101344
1p0d0d

101333
103350

101548
103421
10z0as
lpzsEs

102677
101987
101273
102987
102303
102303
102113
101773
101888
100068
102387
102403
100619
101317
102963
102418
102039
100219
101096
102121
100620
1001583
102136
103418
102133
102936
102618
101968
102833
102383
102741
1012383
1024588

10=z=24
10183
10748
1o021s
103438
100211
10023
103007
103034
103201
10T 36
10506
100580
100573
10X306
10235
101013

100580
101564
100331
101=a8
101384
10E=31

103037

103003
10133
101362

103732

102117
bl E ]
100951
1od3ns
102341
104370
100420
1odsel
1odEes
102402
102400
100sE1
1o0aas
pLE L ]
10450
1od3ds
103427
1oa0es
10233z
103523
102523
100eed
pLEE ]
10454F
104283
100de
100445
100e30
1oaods
103ses
ioodza
1003es
103ars

100577
lo2vaz
io2i43
102534
100355
100s40
1o00es
102145
ioaoaz
1pdsds
1oosE=

looaos
100243
1oaz23
103e53
10d33=
100053
1004
ioaod7
1pdi7s
iopai27
1027es
1oa2s7
100aas
lo2oes
100243
loai7s
102137
103533
10324
1ods41
1043057



ind=3s 104i0s  L0dAF3E 101680 102514 10965d
id4as 104254 104573 100771 10340  10@mET
10345 1D00TL  L0d7ER 100072 101zE9 103432
103335 102354  L0O007E 102096 103200 104673
103634 103440  L0Q3EY 103854 100502 2 104E%S
102QEY  103eel  L0QORD 102134 107139  1021%s
id=Es 102001 L0GESES 103372 103073 10A7&S

1021%S 102354 1Ly
Coordinetes / radius.: (541345 3.31323e+D0€) / 109120.11

Populstion....
Numiner of cases

Espected cases...

I -5
Perpent cozas im mres 1000

Lo likslihiood retio_: 57 241340

103327
104528
102e7a
100032
1ods7a
10207
1o4ies

103814
103485

102043
100e03
10452F
10202

P-smlue................ « D.ODD0I000S000 0000 L
FARAMETER SETTINGS
Imiprurt

Case Fiis : C\Usersilorena’Deskcbop’sabado 3.5, 2047\ Casos temp 2 2012.cov
Cormtrod File C'.UHFF'-,IJ:II‘EHH'.DHL‘I:-JF'.SHDHI:IA:! 3.2 0017 Coarvbroless fermp 2 2012 oo
Time Predsion : Day

Cart Time 2044701

End Tima D 2012131

Coordingtes File - C\Users Lorena’ Desktopisabado 3.5 2017\ Coord temp 20052042 5w
Coordinates  © Cartesisn

Analyss

Type of Anslysis  : Retrospective Space-Time
Probability Model  : Bernoulli

Somn for Aress with  © High Rebes

Time Agsregstion Units : Day

Time Agzresstion Length : 10

Curtorut

Itmin Results File o C\Lorens)Resuftnds amn temp 2 204200

Cluster File > O Lorens Resuktado esp temp 2 2042 ool diof
Stratified Cluster File : C\Lorena) Resultado esp temp 2 2012 50 dbf
Liscartion File - C:\LorensResuftado ssp temp 2 2012 mis dit

Risk Estimabes File :C\Lorens\Resufndo ssp temp 2 2012 rr.dbf
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