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ARTICULO DE REVISION

Reemergencia de la encefalitis equina del oeste
(WEEV) en la Argentina: una revision de aspectos

epidemioldgicos, virologicos y clinicos de

relevancia

Silvia Elena Gonzalez Ayala', Maria Alejandra Morales? y Delia A. Enria®.

RESUMEN

La encefalitis equina del oeste (WEEV, por su sigla en
inglés, Western Equine Encephalitis) es una enfermedad
reemergente en Argentina a partir del afio 2023. La co-
municacion inicial fue en 1933, las ultimas epizootias
ocurrieron en 1983y el Ultimo caso humano se registro
en 1996. Serevisan las caracteristicas del agente causal,
la ecologia con especial referencia a los vectores iden-
tificados en el pais, su competencia en la transmisién y
el ciclo asi como los factores de riesgo para adquirir la
enfermedad. La situacion epidemioldgica en equinos y
humanos desde noviembre 2023 hasta marzo 2024 es
analizada. Se describen las formas clinicas de presen-
tacioén de la enfermedad humana, las posibilidades evo-
lutivas, los datos disponibles en los casos confirmados
y el tratamiento. La metodologia y algoritmo empleados
para el diagndstico etiolégico en el Centro Nacional de
Referencia son detallados. Las estrategias para la pre-
vencién y el control se basan en la vacunacion de los
equinos, el saneamiento ambiental y el control del foco
ante la presentacioén de la enfermedad animal (vigilancia
epidemioldgica activa).

Palabras clave: encefalitis, virus de la encefalitis equina
del oeste, Alphavirus.
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Introduccion

La deforestacion, el cambio climatico acelerado (calen-
tamiento global, modificaciéon del régimen de lluvias,
mayor frecuencia del fenémeno El Nifio) y la urbaniza-
cién desordenada plantean desafios constantes a la sa-
lud publica.

La emergencia/reemergencia de las arbovirosis resulta
de las poblaciones del vector y su dispersién en nuevas
areas y menos de los cambios en la virulencia o la adap-
tacion a un nuevo vector. También influye la dispersion
por las personas u otros reservorios, como las aves, que
encuentran vectores susceptibles, o focos enzoéticos
con un nicho apto para aumentar la cantidad de virus e
infectar otros huéspedes.

Las encefalitis equinas (EE) son enfermedades zoo-
néticas infrecuentes/raras, pero conllevan un desafio
por el potencial epidémico en particulares condiciones
medioambientales (1).

Los caballos y el hombre son considerados huéspedes
incidentales y terminales en los que la viremia es baja 'y
breve y, por lo tanto, el riesgo de transmisién es escaso.
Sin embargo, debe ser analizado el rol de los equinos en
el entorno silvestre con un nivel de exposicién elevado.
Otros équidos, como burros y ponies, desarrollan bajo a
moderado nivel de viremia, lo que indica un potencial de
estos huéspedes a la amplificacién en epizootias (2, 3).
Por ello, es necesario evaluar mas detalladamente los
ciclos existentes.

Agente causal

El virus de la encefalomielitis equina del oeste (WEEV)
es unvirus RNA de la familia Togaviridae, género Alphavi-
rus, clado del Nuevo Mundo (4). Es un virus recombinan-
te que emergio hace alrededor de mil afios. La proteina
C de la cépside esta relacionada al virus de la encefalitis
equina del este (EEEV), mientras que las glicoproteinas
E1y E2 lo estan con el virus Sindbis (5). Fue identificado
en el cerebro de caballos en el Valle de San Juan (Cali-
fornia) en 1930 durante una epizootia, y en 1938 como
una de las causas de encefalitis en humanos. En la Ar-
gentina, los primeros aislamientos a partir de caballos
enfermos fueron en 1933 y continuaron hasta 1983 en
equinos enfermos y mosquitos durante las epizootias en
Buenos Aires, Santa Fe, Santiago del Estero, Chaco y Rio

Negro (6, 7). Son dos los grupos filogenéticos: A, Ultima
deteccidn en 1946, con la emergencia de B con tres sub-
grupos (B1-B3) (8).

Las cepas que causan epizootias son neurovirulentas y
neuroinvasoras, mientras que las enzoéticas carecen de
estas caracteristicas (9). La virulencia, la significancia
epidemioldgica y el correlato de viremia de cepas aisla-
das en la Argentina (epizodticas Cha 87 y Cba CYV 180
y enzodtica AG80-646) fueron estudiadas en diferentes
animales (cobayos, pollos recién nacidos) (9, 10).

Se desconocen los factores ecoldgicos determinantes
de las importantes variaciones observadas en la circula-
cion viral (11, 12).

Debido a que WEEV es estable, se puede almacenar, pro-
ducir en cantidades y ser aerosolizado para la dispersion
por el aire, es un arma bioldgica (categoria B [patégeno
de segunda alta prioridad], para los Centros para Control
y Prevencion de Enfermedades [CDC] y para el Instituto
Nacional de Alergia y Enfermedades Infecciosas [NIAID]
de los Estados Unidos) (13).

Ecologia

Las aves migratorias tienen un rol en la introduccion y
dispersion del agente causal (14). El reservorio de WEEV
se encuentra en las aves y en pequefios mamiferos
(como liebre europea), pero faltan estudios ecovirologi-
cos. Basado en la ecologia conocida para WEEV en Amé-
rica del Norte, en la Argentina ha llamado la atencién
una prevalencia de anticuerpos consistentemente baja
o ausente en los diversos muestreos realizados para el
virus en aves silvestres y domésticas, tanto en periodos
epizodticos como enzodticos, generando interrogantes
sobre el rol de las aves en nuestro medio (6).

A la fecha, no se han realizado estudios experimentales
en condiciones de laboratorio para evaluar la capacidad
de reservorio de aves y pequefios mamiferos de la Ar-
gentina.

Las especies de mosquitos involucradas en la trans-
mision son de los géneros Aedes y Culex y varian por
region. Asi, Culex tarsalis y Culiseta melanura estan invo-
lucrados en la transmision en América del Norte, Aedes
(Ochlerotatus) hastatus en Pert (15) y C. albifasciatus
en el sur de América del Sur (16, 17). Aedes hastatus es
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una especie que también se encuentra en el noroeste
argentino, pero no ha sido estudiada aun como vector
de WEEV (18).

El ciclo se mantiene entre especies de mosquitos he-
matéfagos en los que hay transmision vertical (19) y en
reservorios vertebrados (11, 20).

La competencia del vector medida por susceptibilidad
a la infecciéon —diseminacién y habilidad de transmitir—
son moderada - muy alta y baja - moderada, respecti-
vamente para Culex tarsalis (21, 22), mientras que para
Aedes albifasciatus la primera es alta - muy alta (23). La
competencia vectorial también fue estudiada en otras
especies involucradas en la transmision de WEEV (24).
Ademas, son de interés la preferencia de alimentacion
del vector, la longevidad y la densidad poblacional (25).

Las epizootias y la enfermedad humana se producen en
verano, relacionadas con la densidad de las poblaciones
del vector, la tasa de infeccién en los mosquitos y la tasa
de transmision en poblacion centinela de pollos o gorrio-
nes cautivos (26-28).

Los estudios serologicos de prevalencia realizados en
adultos jovenes (n=298) en un centro de capacitacion de
las Fuerzas Armadas de Brasil en Manaos evidenciaron
resultados negativos para WEEV (29).

En la Figura 1 se resefia el ciclo de transmisién de WEEV.

Figura 1. Ciclo de trasmision del WEEV

Epidemiologia
Factores de riesgo

- Edades extremas de la vida (lactantes, adultos ma-
yores), modelo bimodal.

+ Tasade ataque en varones adultos duplica la de mu-
jeres, relacionado con las actividades ocupaciona-
les y recreacionales en el ambiente exterior.

+ Tasade ataque enresidentes rurales es 1,5- 5 veces
mas elevada.

« Las personas residentes en areas inundadas o en zo-
nas con superficies mas irrigadas presentan la mayor
incidencia de enfermedad equina y humana (30).

Situacion en la Argentina

Ocurrieron epizootias en 1972-1973 y en 1982-1983.
En ese contexto se registraron dos casos humanos de
WEEYV en la localidad de Alsina, provincia de Rio Negro,
en 1973,y cinco casos en el pais en 1983. El ultimo caso
de enfermedad humana ocurrié en 1996. Se comunicé
un caso neuroldgico fatal por WEEV en abril de 2009
en Montevideo (Uruguay) en un individuo previamente
sano, pero no hubo deteccion de actividad viral en huma-
nos y/o equinos en la Argentina hasta 2023 (31).

Se realizé la vigilancia epidemiolégica de un ciclo com-
pleto: silencio epidemiolégico periodo 1977-1980 (32-
34), epizootia afios 1982 y 1983 (34) y post epizootia
(1983-1986) en las provincias de Chaco, Cérdoba, Co-
rrientes y Santa Fe (35). La actividad fue mayor en el
segundo y tercer periodo en Santa Fe (35, 36).

Se aislaron por primera vez en el brote de 1982-1983
cepas epizodticas del WEEV a partir de mosquitos de
la especie Aedes (Ochlerotatus) albifasciatus, conoci-
do como “mosquito de los charcos” o “mosquito de la
inundacion”. Esta especie neotropical seria el principal
vector por su abundancia, amplia distribucién geografi-
ca (desde Bolivia, sur de Brasil hasta Tierra del Fuego),
preferencia por mamiferos (particularmente equinos y
bovinos) y competencia vectorial experimental como
vector del WEEV en América del Sur (37, 38). Sus hue-
vos son resistentes a la sequia y eclosionan después
de estar cubiertos por agua durante unas 24 horas
(charcos efimeros formados por lluvias, desbordes de
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rios, arroyos e inundaciones de suelo por riego). Si la
temperatura es adecuada, los adultos emergen sincré-
nicamente en nueve dias. Las hembras son mamalo-
filicas y se alimentan de caballos, vacas y también de
humanos. Se alimentan durante todo el dia, con un pico
al atardecer asociado positivamente a la temperatura y
humedad relativa y negativamente con la luz solar y la
velocidad del viento. Tienen un rango de vuelo de alre-
dedor de 500 metros (39, 40).

También se aislé el WEEV en mosquitos de otras espe-
cies (Culex ocossa, Psorophora pallescens y Anopheles
albitarsis) que serian potenciales vectores secundarios
en Argentina (35).

Estas especies de mosquitos oviponen en cuerpos de
agua o contenedores naturales en el exterior.

El 25 noviembre de 202,3 el Servicio Nacional de Sa-
nidad y Calidad Agroalimentaria (SENASA) emitié una
Alerta Epidemioldgica informando los resultados viro-
l6gicos positivos para Alphavirus en muestras de equi-
nos con enfermedad neurolégica de las provincias de
Corrientes y Santa Fe y sospecha de casos en Entre
Rios, Cérdoba y Buenos Aires (41). El 27 de noviem-
bre, los laboratorios del Instituto Dr. J. M. Vanella y del
Instituto Nacional de Tecnologia Agropecuaria (INTA)
Castelar confirmaron la deteccién del WEEV. Al dia si-
guiente, desde el Centro de Referencia del Instituto Na-
cional de Enfermedades Virales Humanas “Dr. Julio I.
Maiztegui” (INEVH)-ANLIS se corrobor6 el diagnéstico
(42-44).

Al 7 de marzo 2024 se ha confirmado un total de 1470
conglomerados de casos (uno o mas animales enfer-
mos por establecimiento): 47 por deteccion de genoma
viral en muestras de necropsia de caballo y 1419 por
diagnéstico clinico (por sintomatologia y nexo epide-
mioldgico). Las provincias donde se registraron las epi-
zootias son: Buenos Aires, Catamarca, Chaco, Corrien-
tes, Cérdoba, Santa Fe, San Luis, La Pampa, Entre Rios,
Formosa, Santiago del Estero, Rio Negro, Salta, La Rioja,
Neuquén, Mendoza y Chubut, Figura 2 (45). El 86,5% de
los casos se ha presentado en las provincias del centro
de Argentina (Buenos Aires, Santa Fe, Entre Rios y Cor-
doba), aunque por primera vez se ha confirmado un caso
en Chubut, constituyendo la localizacidn mas al sur del
virus (45).

Figura 2. Epizootias registradas entre noviembre 2023 -

10 de marzo 2024 (45)

A partir del 24 enero 2024, el SENASA restablecié por
la Resolucidn 115/2024 (46) la vacunacién obligatoria
contra la WEEV y del este para todos los équidos desde
los dos meses de vida mientras persista el estado de
emergencia sanitaria en todo el territorio nacional que
fuera establecida por la Resolucion 1219/2023 (47). La
deteccién de casos en equinos tuvo su pico en la SE 49,
llegando a los 480 casos y ha disminuido a menos de 30
casos semanales a partir de la SE 52/2023, sostenién-
dose en descenso hasta la SE 8 /2024.

Desde el inicio de la vigilancia epidemioldgica en la SE
48/2023 hasta el 26/03/2024 (SE 13) se notificaron 465
casos humanos sospechosos de WEEV al Sistema Nacio-
nal de Vigilancia de la Salud (SNVS2.0) en 17 provincias.
Se han determinado 122 casos humanos con laboratorio
positivo para WEEV (98 confirmados [10 fallecidos] y 24
probables segun los criterios laboratoriales) (48). El brote
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humano que esta en desarrollo es el de mayor magnitud
registrada en el pais.

La distribucion de los casos por semanas epidemiolé-
gicas puede observarse en la Figura 3 (48). En forma
similar a la ocurrencia de casos equinos, el 97% de los
casos humanos corresponde a las provincias del centro
y fuera de esa zona solamente un caso en La Pampa,
uno en Santiago del Estero y dos en Rio Negro (48).

Figura 3. Casos humanos por WEEV segun clasificacion

por semanas epidemioldgicas 46/2023 - 12/2024 (48)

La mediana de edad de los casos confirmados ha sido
de 57,5 afios, con un maximo de 81 afios y un minimo de
4 meses; el 59% de los casos se registrd en el grupo de
edad 50 a 69 afios. El 87% son personas de sexo mas-
culino (48).

Entre los casos confirmados hasta la SE12 se notificaron
diez fallecidos de: Buenos Aires (5), Cordoba (1), Entre
Rios (1) y Santa Fe (2) y Rio Negro (1). Siete de los diez
casos habian vivido, trabajado o visitado una zona rural
o semirural y tenian antecedente de enfermedad previa o
condicion de riesgo (diabetes, enfermedad oncolégica,
hipertension arterial, entre otras). Los casos fallecidos
tenian entre 36 y 74 afios, ocho de sexo masculino (48).

Clinica

La definicién de caso sospechoso aplicada en Argentina
en 2023 y 2024 ha sido planteada en dos modalidades
diferentes:

a. Vigilancia pasiva universal en casos de encefalitis o
meningoencefalitis, considerando persona asistida
en un servicio de salud que:

1. presente o haya presentado fiebre de comienzo
brusco, acompafada de cefalea o mialgias sin
afectacion de las vias aéreas superiores; y

2. presente manifestaciones neurolégicas (vomi-
tos, somnolencia, confusién, postracion, tem-
blores), meningitis o encefalitis y sin otra etio-
logia definida (49).

3. Alinicio de la epizootia se habia planteado que
el caso viviera o hubiese viajado a una localidad
donde estuviese ocurriendo un brote en equinos
de WEEV hasta diez dias previos al inicio de los
sintomas, pero al incrementarse la vacunacion
en equinos se ha modificado este item y se
toma el caso con o sin nexo epidemioldgico a
epizootia equina.

b. Vigilancia activa de sindrome febril agudo inespeci-
fico (SFAI) en predios donde estéan ocurriendo casos
equinos o humanos toda persona que (50):

1. vive o trabaje en un predio en el que estan ocu-
rriendo casos de WEEV y

2. presente (o haya presentado hasta diez dias
previos al comienzo de la epizootia) fiebre con
menos de siete dias de evolucién, de comien-
zo brusco, acompafiada de cefalea o mialgias
sin afectacién de las vias aéreas superiores, sin
foco aparente ni otra etiologia definida.

El periodo de incubacién dura de dos a diez dias.

En la casuistica reciente de la Argentina, en un analisis
sobre 56 casos confirmados por laboratorio hasta la SE
4, se presentaron los siguientes sintomas: 82% (n=46)
fiebre de inicio subito, el 79% (n=44) cefalea, 57% (n=32)
confusion mental, 41% (n=23) otras manifestaciones
neuroldgicas, 38% (n=21) vémitos, 36% (n=20) somno-
lencia, 25% (n=14) mialgias, 14% (n=8) postracién y el
13% (n=7) temblores (50).

Las posibilidades evolutivas son:

+ Infeccién asintomatica o inaparente. La relacién
de infeccidn asintomatica/enfermedad varia con la
edad: 1:1 en < 1 afio; 58:1 en el grupo de edad 1-4
afios y 1150: 1 en > 14 afios (11, 51).
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+  Sindrome febril agudo inespecifico.

« Enfermedad neurolégica (meningoencefalitis, ence-
falitis, encefalomielitis).

Las manifestaciones clinicas son: comienzo brusco con
fiebre (con/sin escalofrios), cefalea, hiporexia, malestar
general, nduseas y vomitos. Ocasionalmente en este
periodo prodrémico puede haber manifestaciones del
tracto respiratorio superior en nifios. Después de horas o
varios dias, en los nifios y adultos se presenta el compro-
miso del sistema nervioso central, exteriorizado por las
alteraciones del estado de conciencia (irritabilidad, som-
nolencia, obnubilacion, confusion y en los casos graves
letargo, coma), ataxia, vértigo, hipotonia, hiporreflexia,
temblores generalizados con predominio en manos,
labios y lengua, convulsiones. Los lactantes presentan
repentinamente rechazo del alimento, agitacién, vomi-
tos incoercibles, hipertension de la fontanela, paralisis
espastica y convulsiones generalizadas (70-80% en los
menores de 3 meses) (52-54).

Las secuelas neuroldgicas permanentes tienen una fre-
cuencia del 5-30%. El riesgo es mayor (30%) en los me-
nores de un afio. Se han comunicado en nifios: cuadri/
hemiplejia, espasticidad, epilepsia, déficit en el desa-
rrollo neurocognitivo, calcificaciones intracraneales. En
adultos: déficit psiquiatrico/neurolégico, apnea central,
sindrome de Parkinson (53, 54).

La letalidad varia entre 3-10% y es mas elevada en lac-
tantes y adultos mayores (51).

Transmision vertical

La transmisiéon madre-hijo ha sido comunicada cuando
la madre cursa la enfermedad dentro de los diez dias
antes del parto. El recién nacido puede presentar la en-
fermedad perinatal desarrollando encefalitis a los 5-6
dias de vida (53).

Diagnéstico
Se basa en la integracion de los criterios:
+  Epidemioldgico: vivir, trabajar o desempeifiar acti-

vidades recreativas en medio rural o en la zona de
transicion urbano-rural.

+  Clinico: cumple definicién de “caso sospechoso”.

+ Meétodos auxiliares del diagnéstico: analisis del la-
boratorio clinico, especializado para la confirmacién
etioldgica, imagenes (tomografia axial computada,
resonancia magnética sin/con contraste).

Laboratorio clinico

+ Recuento y férmula leucocitaria: normal/ligera leu-
cocitosis con neutrofilia.

« Liquido cefalorraquideo (LCR), examen fisico y ci-
toquimico: limpido/opalescente, pleocitosis linfo-
citaria (<500 células/mmé3, hiperproteinorraquia 0,4
- 1,10 g/L, y glucorraquia normal.

Diagnadstico etiologico

El diagndstico de WEEV requiere de la confirmacion por
técnicas de laboratorio puesto que el cuadro clinico no
es especifico. Se destacan los métodos de diagnéstico
virologico (directos) por amplificacién del genoma del
virus o eventualmente el cultivo celular y los serolégicos
(indirectos) consistentes en detectar anticuerpos produ-
cidos contra el virus.

Para optimizar la respuesta laboratorial con los recursos
disponibles, en la Argentina el diagnéstico de los casos
humanos ha sido centralizado inicialmente en el Centro
Nacional de Referencia (INEVH Maiztegui) debido a que
son metodologias no comerciales. No hay disponibilidad
en el mercado de reactivos de diagndstico, por lo que las
pruebas disponibles han sido implementadas con insu-
mos estratégicos (antigenos, controles RNA, etc.) de pro-
duccidn en INEVH Maiztegui a partir de las cepas virales
de WEEV aisladas en epizootias anteriores o periodos en-
zodticos que se mantienen en custodia en la institucion.

En general, las muestras para el diagndstico son el suero
y el LCR. EI LCR debe ser obtenido solamente en los ca-
sos con sintomas neurolégicos y por indicacién clinica.
Las muestras obtenidas en forma estéril deben trans-
portarse refrigeradas a 4 °C, si son remitidas antes de
la semana, y en triple envase de bioseguridad evitando
ciclos de congelado-descongelado (55).

En la Figura 4 se presentan la duracion de la viremiay la
respuesta inmune, los que fundamentan las metodolo-
gias para la confirmacion diagnéstica (55).
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Figura 4. Viremia y cinética de la respuesta de

anticuerpos IgM e IgG especificos en infeccion humana
por WEEV (55)

La deteccion del ARN viral se puede realizar en
muestras de suero y de LCR por reaccion en cade-
na de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-
PCR) en tiempo real o punto final haciendo uso
de iniciadores (y sondas) especificos para WEEV.
También pueden usarse protocolos genéricos
(pan-alfavirus) seguidos de RT-PCR especifica o de
secuenciacion nucleotidica. Las metodologias para
detectar genoma que se han utilizado incluyen: la de-
teccioén genérica de un fragmento del gen que codifica
para la proteina NSP4 por PCR convencional y la de-
teccion de un fragmento especifico de WEEV por PCR
en tiempo real. El aislamiento viral se lleva a cabo con
las mismas muestras que la deteccion molecular. Se
utilizan lineas celulares de mamiferos (por ejemplo, cé-
lulas Vero) al igual que células de mosquitos (por ejem-
plo, células C6/36). En general, el aislamiento viral no
se aplica de manera rutinaria ni es un requisito para
la confirmacion del diagndstico. La complejidad téc-
nica, la contencidn necesaria, los costos, asi como la
necesidad de identificar los virus aislados por RT-PCR
o por inmunofluorescencia, limitan el uso y la oportu-
nidad temporal del diagndstico mediante aislamiento
viral, pero constituye un método de referencia para la
obtencién de las cepas virales circulantes. En casos
fatales, la RT-PCR (o el aislamiento viral) pueden reali-
zarse también en muestras de tejido (en particular, del
sistema nervioso).

Un resultado positivo por RT-PCR (o aislamiento viral)
confirma la infeccién. Sin embargo, la viremia en las
infecciones por el WEEV es baja y de duracién breve.
Ademas, si elcaso se detecta en la fase neuroldgica es

probable que el virus ya no esté presente en la sangre.
Por lo tanto, un resultado negativo no descarta la in-
feccidn, y ante la sospecha clinica y epidemiolégica se
deben usar métodos seroldgicos.

Los estudios serolégicos son: deteccién de IgM (técnica
MAC-ELISA) como técnica de tamizaje e IgG medido por
anticuerpos neutralizantes en placa (alcanzan el pico a
las 1-2 semanas) como metodologia de confirmacién en
un par serolégico, empleando un panel de Alphavirus
con posibilidad de circulacién en la regién (incluye me-
dir reacciones cruzadas con los virus de la encefalitis
equina del este, encefalitis equina venezolana, Mayaro,
Una y Chikungunya [CHIKV]). Las condiciones para el
estudio del par seroldgico por técnica de neutralizacion
para WEEV son: el suero 1 (S1) que es la muestra inicial
disponible (puede ser muestra obtenida entre 0-6 dias
en la que se ha procedido a estudios moleculares) y el
suero 2 (S2) que debe ser obtenido a partir de los 15 dias
desde el inicio de los sintomas. Entre el STy el S2 debe
haber siete a diez dias de diferencia para poder observar
seroconversién y confirmar un caso agudo. Al pedir que
el S2 tenga al menos 15 dias desde el comienzo de los
sintomas se cumple el plazo estimado para que los an-
ticuerpos IgG sean detectables. Si la prueba de neutrali-
zacioén resulta negativa para WEEV, se puede proceder a
descartar el caso.

El algoritmo de diagndstico y notificacion establecido al
SNVS 2.0 es el que se presenta en la Figura 5.

Debido al incremento de circulacion del CHIKV en el
pais desde el primer semestre de 2023 (56) y la cocir-
culacién con otros arbovirus, el diagnéstico seroldgi-
co puede resultar complejo (57). Uno de los puntos a
considerar es el desempefio y la especificidad de las
metodologias para medir anticuerpos especificos para
este agente frente a infecciones por WEEV. Por ello, es
importante destacar que CHIKV es un Alphavirus origi-
nario del Viejo Mundo no tan relacionado genéticamen-
te a WEEV y con bajo nivel de reactividad cruzada. No
obstante, este aspecto es tenido en cuenta y por eso la
confirmacion se realiza por técnica de neutralizacion y
con panel viral.
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Figura 5. Algoritmo de diagnéstico y notificacion al SNVS 2.0. A) Estudios en muestras agudas iniciales dependiendo
de los dias de evolucidn, B) Estudios en pares serolégicos

*Los casos probables ( IgM Positiva en suero) tienen que evaluarse clinica y epidemiolégicamente para su clasificacion y/o estudiarse por NT.**Los
casos con IgM negativa y diferentes dias de evolucion seran correlacionados con la clinica y la epidemiologia, pero hasta tanto se incremente el-
conocimiento de la cinética de la respuesta inmune, se solicitara una segunda muestra con al menos 15 dias de evolucion que podra ser utilizada
para repetirilgM y/o NT.*** El estudio de un LCR siempre se aconseja que sea realizado con la evaluacién en paralelo de una muestra de suero del
mismo dia.

B)

Los sueros del par serolégico tendran que tener una diferencia de al menos 7 dias. El suero 2 tendra que tener una distancia de al menos 15 dias
desde el inicio de los sintomas.
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Diagndsticos diferenciales
Se plantean segun forma de presentacion (58).

« Sindrome febril agudo inespecifico. Otras arboviro-
sis: dengue, fiebre Chikungunya, encefalitis de San
Luis, encefalitis del Nilo Occidental; otras zoonosis:
hantavirosis, fiebre hemorragica argentina, leptospi-
rosis, flebre manchada, ehrlichiosis.

+  Meningoencefalitis/encefalitis/encefalomielitis.

1. Infecciosa. Otras arbovirosis: encefalitis de San
Luis, encefalitis del Nilo Occidental, Zika, fiebre
Chikungunya, dengue, encefalitis equina del
este, encefalitis equina venezolana; por entero-
virus; virus herpes (h. simplex, Varicela-Zoster,
Epstein-Barr, Citomegalovirus, herpes virus hu-
mano tipo 6 y tipo 7); virus parotiditis; adenovi-
rus; virus de la inmunodeficiencia humana; virus
de la coriomeningitis linfocitaria; rabia; leptos-
pirosis; shigellosis; fiebre tifoidea; meningoen-
cefalitis por M. pneumoniae; paludismo (mala-
ria); meningoencefalitis tuberculosa; absceso
cerebral; neurocisticercosis; meningoencefalitis
amebiana.

2. Otras causas no infecciosas: tumor del siste-
ma nervioso; accidente cerebrovascular; lu-
pus eritematoso sistémico; encefalopatia por
intoxicaciéon con plomo; sobredosis; efecto
adverso a alguna droga (trimetoprima-sulfa-
metoxazol, isoniacida, carbamazepina, dietil-
metilbenzamida [DEET], etc.); efecto adverso
a la vacunacion.

Tratamiento

No se dispone de tratamiento especifico (58). El trata-
miento debe ser realizado por un equipo integrado por
infectdlogo, clinico, neurélogo, enfermeras especializa-
das en cuidados intermedios y, eventualmente, por mé-
dico y enfermera intensivista.

Las medidas se corresponden con las medidas higié-
nicas y el soporte sintomatico y de sostén: adecuado
aporte hidroelectrolitico, antipirético-analgésico, otros
eventuales (por ejemplo, convulsiones, edema cerebral).

Estd indicado el tratamiento fisidtrico personalizado
desde la convalescencia.

Dentro de los antivirales evaluados, Favipiravir demostrd
actividad in vitro para WEEV y una leve mejoria clinica en
la experimentacion con ratones (59).

Prevencion

Las estrategias para el control se basan en la vacuna-
cion del huésped vertebrado y el control del vector.

Las medidas generales estan dirigidas al saneamiento
ambiental y al control del foco equino (55).

1. Saneamiento ambiental de los predios donde se alo-
jan caballos y personas asociadas a dicha actividad.

+ Drenaje o rellenado de espacios de anegacion
temporaria que puedan servir como sitio de ovi-
posicion para las hembras de las especies de
mosquitos involucradas en la transmision.

+ Desmalezado del peridomicilio y predios verdes
para disminuir la presencia de mosquitos adul-
tos.

2. Control de foco ante la presentacion de la enferme-
dad animal

El aislamiento vectorial del animal enfermo (de otros
animales y de personas) con medidas de barrera.

+  Proteccion personal de las personas que traba-
jan o viven en las inmediaciones del lugar don-
de se aloja el caballo enfermo (ropa de manga
y piernas largas, aplicar repelente [permetrina
0,5%] a la ropa, uso periddico de repelente, uso
de tabletas o espirales). Debe ser minimizado
el riesgo de potenciales efectos adversos por el
uso del repelente DEET (no aplicar sobre heridas
o piel lesionada, no inhalar, ingerir ni aplicar en
las manos para evitar el contacto con las muco-
sas oral y ocular). Otros son: picaridina, aceite
de eucalipto limén (53).

«  Fumigacioén en las areas rurales de los alrededo-
res del establecimiento o lugar donde se aloja
el equino enfermo con permetrina al 10% con
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un rango maximo de 500 m a la redonda con
motomochila o maquina pesada (entre 5y 10
gramos de insecticida por hectéarea) y particu-
lar foco en zonas de inundacién. En las zonas
urbanas/periurbanas: fumigar con motomochila
los espacios verdes, terrenos baldios o pastiza-
les que estén dentro de un rango de 500 m de
distancia del establecimiento o la vivienda en la
que se aloja el caballo. Asimismo, la fumigacion
mediante rociado espacial con permetrina 10%
utilizando maquinaria pesada en las nueve man-
zanas colindantes.

+ Ciclo de rociado. Son tres, con entre tres y cinco
dias de separacidn entre cada fumigacion.

+ La fumigacion dentro de las viviendas no se
realiza debido a que los mosquitos vectores de
esta enfermedad no son domiciliarios.

+  Uso de repelente ahuyentador de mosquitos en
equinos: preparado con cipermetrina en con-
centraciones que varian entre 1-20% segun el
producto y puede estar combinado con carbaryl
2% o carbaryl 2% + butdxido de piperonilo 7% o
diazinén 46% o diazinén 56% o diclorvos 2% +
butéxido de piperonilo 7%; clorpirifos 41,6% - ci-
permetrina 16% o citronella (59).

Procedimiento de la investigacion
epidemioldgica (vigilancia activa)
Caso sospechoso

Persona que viva o trabaje en un predio donde esté ocu-
rriendo un brote de WEEV y presente (o haya presenta-
do hasta diez dias previos al comienzo de la epizootia)
fiebre de menos de siete dias de evolucién, de comienzo
brusco, acompafiado de cefalea o mialgias sin afecta-
cion de las vias aéreas superiores, sin foco aparente y
sin otra etiologia definida.

« Aplicacién de la encuesta a todas las personas
que vivan, trabajen o realicen cualquier otra ac-
tividad en el predio donde esté ocurriendo un
brote.

+ Derutina, si se detecta un caso sospechoso de-
bera ofrecerse a la persona identificada la toma
de muestra para la aplicacién del algoritmo de
diagndstico.

+ Firma del consentimiento informado y toma de
muestra.

+ Registro y notificacion en el SNVS 2.0 tildando
el campo Vigilancia Activa y sefialando el opera-
tivo que deberd estar previamente configurado.

+ Derivacién de muestras para el diagndstico al
INEVH-Maiztegui, Pergamino.

+ Seguimiento clinico peridédico para identificar
tempranamente posibles complicaciones y ga-
rantizar el acceso a la atencion de la salud hasta
la resolucion del cuadro.

Profilaxis activa
Animal

Vacunacion del ganado equino. La estrategia de vacu-
nacion obligatoria anual fue suspendida en 2016 por
el SENASA debido al silencio epidemiolégico por mas
de tres décadas (60). En la actual situacion epidemio-
I6gica la vacunacion fue reestablecida. Hay disponibles
tres vacunas doble (EEEV y WEEV) inactivadas. La serie
primaria se administra desde los dos meses de vida en
dos dosis separadas por dos semanas y continda con la
revacunacion anual (60).

Humana

El desarrollo de una vacuna se plantea como una nece-
sidad basada en el impacto en la salud humana (altos
costos de atencién), en especial en las comunidades ru-
rales y ante la posibilidad de uso de WEEV como arma
biologica (61).

Las primeras vacunas monovalentes fueron inactivas en
formalina. Se observé interferencia en la respuesta in-
mune con la administracién simultdnea o sucesiva (62).

Una vacuna inactivada (TSI-GSD 210) ha sido utilizada
en personal de laboratorio con alto riesgo bajo el Pro-
tocolo de Nueva Droga en Investigacién del Instituto de
Investigacion Médica de Enfermedades Infecciosas del
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Ejército de los Estados Unidos (USAMRIID) desde 1976.
La eficacia post serie primaria de tres dosis fue 42% (63).

Las plataformas para las vacunas de segunda genera-
cion son: quimérica atenuada, tipo particula viral (VLP),
replicones virales, DNA (64).

Se encuentra en estudio (Fase 1) una vacuna triple VLP
para la prevencion de las WEEV, EEE y encefalitis equina
venezolana (65).

Reflexion final

La emergencia/reemergencia de las infecciones por ar-
bovirus, sumado a las modificaciones medioambienta-
les evolutivas y a la expansién de los vectores, son un
problema creciente en salud. Esta situaciéon determina
el requerimiento de sostener estudios ecoldgicos ten-
dientes a una mayor comprension y caracterizacion de
los ciclos de transmisién, mantener activa la vigilancia
epidemioldgica y mejorar el acceso al diagndstico etio-
I6gico, asi como también al desarrollo de drogas para el
tratamiento especifico y vacunas.

La aplicacidn de la estrategia “Una Salud” es el camino.
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Reemergence of western equine encephalitis in
Argentina

Western equine encephalitis (WEE) is a re-emerging dis-
ease in Argentina starting in 2023. Since the initial notifi-
cation in 1933, the last epizootics occurred in 1983, and
the last human case was recorded in 1996.The charac-
teristics of the causative agent, the ecology with special
reference to vectors identified in the country, their compe-
tence in transmission, and the cycle as well as the risks
factors for acquiring the disease, are reviewed.

The epidemiological situation in horses and humans from
November 2023 to March 2024 is analyzed. The clinical
presentation of the human disease, its evolutionary po-
tential, available data in confirmed cases, and the treat-
ment are described.The methodology and algorithm used
for the etiological diagnosis at the National Reference
Center are detailed. Strategies for prevention and control
are based on vaccination of horses, environmental sani-
tation and outbreak control in the presence of the animal
disease (active epidemiological surveillance).
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