La American Society for Microbiology, el pasado mes de septiembre efectuo la 43 Reunión Anual Interscience Conference on Antimicrobial Agents and Chemotherapy, entre los simposium se abordo el tema del West Nile Virus.
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El resumen que a continuación se presenta aborda lo más relevante de los conferencistas

West Nile Virus 

Conveners: 
Lyle R. Petersen, MD, MPH; CDC, Fort Collins, CO. 
Jesse L. Goodman, MD; US FDA, Rockville, MD. 

Presentations: 
West Nile Virus Overview: United States 
Lyle R. Petersen, MD, MPH; CDC, Fort Collins, CO. 
West Nile Virus Overview: Europe, the Middle East, and Northern Africa 
Hervé Zeller, PhD; Institut Pasteur- UBIVE, Lyon, France. 
West Nile Virus Clinical Overview and Prospects for Development of Therapeutics and a Human Vaccine 
Richard J. Whitley, MD; Univ. of Alabama Sch. of Med., Birmingham, AL. 
Transfusion Transmission of West Nile Virus 
Jesse L. Goodman, MD; US FDA, Rockville, MD. 
West Nile Virus Genetics and Diagnostic Methods 
Robert S. Lanciotti, PhD; CDC, Fort Collins, CO. 

Objective:
To provide an understanding of: 

· The global epidemiology and ecology of West Nile virus; 

· Novel modes of West Nile virus transmission, including spread through transplanted blood and organs; 

· Important clinical features of West Nile virus and the prospects for development of effective therapeutics and vaccines; and 

· The diagnostic methods for determining West Nile virus infection 
El simposium incluyó los siguientes conferencistas:

· Lyle Peterson, MD, MPH, CDC [Centers for Disease Control and Prevention], Fort Collins, Colorado 

· Jesse Goodman, MD, US Food and Drug Administration (FDA), Rockville, Maryland 

· Herve Zeller, PhD, Institut Pasteur-UBIVE, Lyon, Francia 

· Richard Whitley, MD, University of Alabama School of Medicine, Birmingham, Alabama 

· Robert Lanciotti, PhD, CDC, Fort Collins, Colorado

Antecedentes

El virus del Oeste del Nilo (VON) fue aislado por primera vez a partir de una mujer en Uganda en 1937.[1] Ha causado epidemias en varias áreas, pero la expresión clínica parece ser diferente en 2 sentidos: Una línea 2 que representa al aislamiento original encontrado en Africa, y una línea 1 que está implicada en epidemias en Israel, Rusia, Australia, Europa y los Estados Unidos de América. La línea 1 es la responsable por complicaciones del sistema nervioso central y la mayoría de las muertes humanas.

Epidemiología y Características Clínicas

Epidemiología

El VON fue introducido a los Estados Unidos de América en 1999; esta cepa muestra una homología casi completa con un aislamiento en 1998 de una cigüeña en Israel. El vector es el mosquito y el hospedero amplificador son las aves. Los principales mosquitos transmisores para los casos en el noreste de los Estados Unidos de América son Culex pipiens y Culex restuans; el principal vector en la actual epidemia estadounidense que se ha propagado hacia el oeste es Culex tarsalis. De hecho, el virus tiene una gama poco usual de hospederos que incluye 43 especies de mosquitos, 170 especies de aves y al menos 18 otras especies, incluyendo perros, gatos, caballos, ardillas y caimanes.

La epidemia estadounidense se ha movido secuencialmente hacia el oeste pero hasta ahora ha respetado la costa occidental.[2] El número total de casos neurológicos fue de 4156 en 2002, y está en unos 3301 para lo que va de 2003. Como tiene un patrón estacional, parece que este año será un récord, y la gran pregunta es qué pasará en los siguientes años. El virus de la encefalitis de San Luis, un flavivirus similar ocasionó epidemias periódicas en los Estados Unidos de América, con un máximo de unos 3000 casos en 1975. Desde entonces, no ha ocasionado grandes epidemias en los EUA, debido posiblemente a la inmunidad de rebaño. El hecho de que sólo haya casos esporádicos de VON en los Estados Unidos de América sugiere un patrón similar, pero hay algunas diferencias importantes entre los 2 virus que han hecho que el Dr. Peterson dude antes de hacer predicciones.[1]

Transmisión

El principal mecanismo es la transmisión por medio del mosquito, pero algunas nuevas vías de transmisión se han descubierto en los Estados Unidos de América durante los 2 últimos años. Se ha implicado el injerto de órganos en 4 cases, la transfusión sanguínea en 23 (en 2002), la transmisión vía placentaria (con severas secuelas en el niño), amamantamiento en 1 caso, y transmisión percutánea con una herida por aguja hipodérmica en 1 case. Los casos relacionados con la transfusión sanguínea condujeron a pruebas de amplificación del ácido nucleico de VON en los bancos de sangre, las cuales fueron iniciadas el 1º de julio de 2003.[4] Hasta hoy, se han encontrado más de 500 resultados positivos en unas 2 millones de donaciones (éstos no han sido confirmados todavía). La revisión de 16 casos implicados como fuentes en VON asociada a transfusiones en 2002 mostró una viremia de título bajo. Cinco nunca tuvieron síntomas y 9 tuvieron una enfermedad febril autolimitante.

Características Clínicas 

El período de incubación es de 2 a 14 días con "la fiebre del Oeste del Nilo" (FON). Cerca de 80% no presentan síntomas y 20% tienen una enfermedad febril.[3] La FON se asocia a dolores de cabeza y ojos, náuseas, vómito, diarrea y síntomas de fatiga que generalmente duran de 3 a 5 días, excepto por la fatiga, que puede persistir durante semanas. Muchos pacientes desarrollan una erupción máculo-papular que empieza en el tronco y se propaga a las extremidades y la cara.

Respecto a secuelas neurológicas: El riesgo está asociado con edad avanzada e inmunosupresión, especialmente terapias inmunosupresoras y cánceres hematológicos. Hay 3 formas neurológicas: encefalitis, meningitis y parálisis flácida aguda.

Los hallazgos más comunes con la encefalitis o meningoencefalitis incluyen anormalidades oculomotoras, desórdenes del movimiento y mioclonus. En la mayoría de los pacientes se ven características del mal de Parkinson. Los exámenes de líquido cefalorraquídeo muestran una pleocitosis mononuclear y proteína elevada. El síndrome de parálisis aguda consiste en una parálisis asimétrica sin dolor ni pérdida sensorial. Es de rápida evolución, frecuentemente está asociada con mal funcionamiento de los nervios craneales y generalmente ocurre en pacientes relativamente jóvenes. Estudios de la conducción nerviosa muestran una neuropatía desmielinizante axonal que refleja el envolvimiento de las células del cuerno anterior.

Consecuencias

La tasa de letalidad general para los casos neurológicos es de 10%, pero la epidemia actual en los Estados Unidos de América es de 1.6%. Los factores de riesgo de muerte son edad avanzada e inmunosupresión (ver a seguir). Las consecuencias de la encefalitis son variables, pero 25% se recuperan completamente con alta del paciente y 35% a 40% tienen secuelas neurológicas de larga duración incluyendo temblores o mal de Parkinson. El subconjunto de pacientes con envolvimiento de células del cuerno anterior y parálisis aguda no presentaron parálisis persistente en un seguimiento de 8 meses.

Edad

La edad es un factor importante en VON, secuelas neurológicas por VON y  letalidad. Para FON, la edad promedio es de 40 a 49 años, para meningitis es de 40 años y para encefalitis es 50 a 70 años. La tasa de letalidad cuando hay secuelas neurológicas está relacionada con la edad, en una forma linear a cerca de 5% para las edades comprendidas entre los 40 y 50 años y a cerca de 25% para personas mayores de 80 años. Para FON el pico de edad para la incidencia es de 40 a 49 años. No se ha explicado la relativa resistencia de los niños.

Diagnóstico y Tratamiento

Pruebas de Diagnóstico

Hay 2 pruebas básicas -- serología y detección viral.[5] La prueba serológica preferida es la prueba inmunoenzimática [ELISA, por sus siglas en inglés, enzyme-linked immunosorbent assay] para IgM o la prueba indirecta de anticuerpos fluorescentes (IFA), y se utiliza la prueba de reducción de placas para confirmación -- utilizando suero o líquido cefalorraquídeo. Los métodos para detectar virus son la transcripción inversa seguida de reacción en cadena de la polimerasa [RT-PCR por sus siglas en inglés, reverse transcription polymerase chain reaction], amplificación basada en la secuencia de ácidos nucleicos [NASBA por sus siglas en inglés, nucleic acid sequence-based amplification] o cultivo. La secuencia de eventos virales y clínicos depende de la viremia en los períodos de incubación con picos a varios días antes de la aparición de los síntomas. La IgM aparece cuando se resuelve la viremia y con la aparición de los síntomas. Estas observaciones explican la utilidad de las pruebas de amplificación de ácidos nucleicos para el filtrado de donadores de sangre asintomáticos y el uso de la IgM para detectar la enfermedad en pacientes con síntomas.
Tratamiento 

No hay intervenciones con mérito establecido o aprobación de la FDA. Los agentes terapéuticos que reciben más atención son: antivirales (6-azauridine, cyclopentenylcytosine, pyrazofurin, ácido micofenólico); un agente antisentido; interferón e inmunoglobulina intravenosa (IVIG). La ribavirina tiene algo de actividad in vitro pero no ha dado buenos resultados en el modelo hámster. Las pruebas con interferón fracasaron con la encefalitis B japonesa y son vistas con excepticismo.

El Dr. Whitely presentó un protocolo actual aprobado por el NIH [National Institutes of Health] con IVIG hiperinmune. Este producto ha mostrado tasas de respuesta de 100% en un modelo animal y se utiliza clínicamente en Israel.[3] Para participar, entra en contacto con el Dr. Whitley en www.casg.uab.edu. Debe subrayarse que la programación es crítica, basada en experimentos con animales, con tratamiento 1 día post-inocualción y la observación de que la viremia generalmente ha desaparecido al momento del inicio de los signos clínicos.
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Un artículo de Medscape traducido por Juan A. Montaño Hirose 

Dr. Juan Antonio Montaño Hirose
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia
Universidad Nacional Autónoma de México

http://www.webveterinaria.com/postales/viro99_1.htm
http://www.medscape.com/viewarticle/461720Fuente:  


