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Virus'del Oesie del Nilo (WINV)? Brote en USA 1999

Primer aislamiento: 19 de Septiembre de 1999
CT - MD - NJ - NY
- 62 casos humanos (todos en NY)

- Cientos de aves muertas, principalmente corvidos

Equinos
- 25 caballos enfermos, 9 muertes
- 19 establecimientos en un radio de 6 millas

- 38 caballos sanos resultaron serologicamente positivos a WNV

EPM con un indice de mortalidad alto?




WESTINILE VIRUS:  Distribucion 1999

West Nile Virus, 1999
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Virus: del oeste del Nilo (WNV): Generalidades

Flia: Flaviviridae
Género: Flavivirus

RNA simple cadena 10.000-11.000 pb..P
=

Virion: isocaédrico - envuelto (40-60 nm

/tiva

Proteinas: 3 estructurales -

Glicoproteina E : respons
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The Geographic Distribution of the Japanese Encephalitis
Serocomplex of the Family Flaviridae, 2000.

T

@ St Louis encephalitis

€ Rocio and St. Louis (Brazil)

€ West Nile virus

€ Japanese encephalitis

@ West Nile and Japanese encephalitis

&> Japanese and Murray Valley encephalitis
© Murray Valley and Kunjin



Virus: del oeste del Nilo (WNV): Brote

Phylogenetic Tree Based on Envelope
Glycoprotein Sequence Data

Romania 1996 H ]
Romania 1996
South Africa \
Israel 1952 \
Egypt 1951
France 1965
Senegal 1979
| “Algeria 1968
— -New York 1999
Israsl 1998
« La forma en que se introdujo no ha . y-oir e
. o Morocco 1996
sido de‘l‘er'mlnada " Romania 1996
Kenya 1998 Lineage 1
Senagal 1993
C.Afr.Rep. 1967
IvoryCoast 1981
Kunjin 1994

’ “Kuniin 1673

= /mporitacion de aves Kunjin 1904
I Kunjin 1991

— egal Kunjin 1984a
— ilegal, no intencional E[nlu-mss

La secuencia genomica es virtualmente
idéntica a una cepa de WNV aislada
de un ganso en Israel en 1998

dislarice
0045

= aves migratorias

India 1955
ndia 1980

India 1958 _
Madagascar 1978

-> maqul.fOS —— Madagascar 1988

Kenya
- huevos? . |
- adultos B c.AmRep, 1903 ‘

C.Afr.Rep. 1972b
Migeria
Uganda
Senegal 1990  _
JE SA 14

MEGA, distance tree, Kimura 2-parameter, neighbor-joining



Ciclo de Transmision
del Virus del Oeste del Nilo (WNV)
m Huésped

Mosquito infectado natural:
Aves

Portador:Mosquito

Huésped accidental




West Nile Virus: Otras formas de transmision

Transfusiones sanguineas
Leche materna
Transplante de drganos
Infeccion transplacentaria
Accidentes de laboratorio

Via digestiva

Transmision vertical en:

Mosquitos confirmada
Humanos ™9 confirmada

AVES???

Gatos que ingirieron ratones infectados
-Iguanas que ingirieron carne de equinos muertos por WNV

*Aves por contaminacion fecal-oral



Virus del Oeste del Nilo (WNV): VECTORES

Arbovirus:  virus mantenidos en la
naturaleza entre arftropodos que se
alimentan de sangre (mosquitos, tdbanos,
garrapatas) y vertebrados susceptibles.

>WNV en USA es transmitido por mosquitos

principalmente de la especie Culex sp pero ha sido detectado en 43 especies de mosquitos.

>El virus replica en el mosquito y hay transmision vertical

>El virus se localiza en la glandula salival (permanece 7-14 dias) y es inyectado a la corriente

sanguinea del huésped vertebrado en el momento de la alimentacion

>Los mosquitos viven entre 15 y 30 dias; pueden vivir varios meses en condiciones ideales.
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Virus del Oeste del Nilo (WNV): en AVES [I§

> Se han identificado 300 especies de aves
infectadas con WNV en USA.

>Se ha estimado que la infeccién “se mueve” b
alrededor de 900 km por afio.
>Las aves enfermas no pueden migrar largas distancias.

>»Hay evidencia de transmision entre aves (via fecal - oral]

En Argentina hay alrededor de 50 especies

de avesi migratorias.

Gavioitin Golondrina migra anualmentie desde e
Long Island (USA) hasta la bahia de —ee e

I wirter Range - Eastem Subspecies J o

Samborombon, Bs As en 15 dias. v o M Fot

Arnerican Golden-Flover




Virus' del Oeste dell Nilor (WNV): Humanos

TIPO DE INFECCION

~{ Asintomatica I Enfermedad 1% Meningitis y
leve encefalitis

Fiebre, Dolor de cabeza
Dolor corporal Fiebre alta Brote en USA:
Dolor de cabeza Rigidez de cuello 1999-2000: 83 casos, 9 muertes
Rash cutaneo Desorientacion 2001: 50 casos y 5 muertes
Linfoadenopatia Coma
Convulsiones - Nueva York: 12
Paralisis - New Jersey: 8
I - Connecticut: 6
- Maryland: 6
v ¢ - Massachusetts: 2
—» Serologia positiva - Georgia: 1
- Florida: 11
- Lousiana: 1
2003: 2866 muertes - Pensylvania: 3
2004: 489 muertes




ENCEFALITIS DEL OESTE DEL NILO: Equinos

Carasteristicas Clinicas:

>Ataxia (85%)

>Depresion o aprension (50%)
>Debilidad de miembros,
>Marcha tambaleante (48%)

»Decubito, dificultad para incorporarse (45%

>Temblores y contracciones musculares (40%)

>Fiebre (23%)
>Paralisis labial
> Movimientos masticatorios

»Ceguera
>Muerte (38%)

Lesiones:

>Polioencefalomielitis no supurativa

Letalidad en la epizootia de 1999: 36%
Mueren los animales adultos sobreviven los jovenes

En un elevado porcentaje de animales
la infeccion es subclinica

Relacion enf. Subclinica/clinica en USA
1999: 3:2

La enfermedad se presenta a fines del verano
principios de otoio



ENCEFALITIS DEL OESTE DEL NILO:

Diagnéstico: MAC ELISA (deteccion de IgM)
~ Clini , IgG ELISA
inico Suero IHA
LCR IFI

Seroneutralizacion (PRNT)| Riaandstico diferencial:

> Etioldgico: <
>EEE
Cerebro Aislamiento viral >WEE
Médula espinal >VEE

\ RT-nested PCR

>Encefalitis por protozoos
>Rabia

»EHV-1
>Leucoencefalomalasia
»>Otras no infecciosas

Requiere
Bioseguridad
de nivel 3

Respuesta inmune:

v IgM especifica se presenta a los
8-10 dias post infeccion y persiste
hasta 2 meses

4 IgG (Ac neutralizantes) persiste
por lo menos 15 meses



Virus. def Oesite de/ Nilo (WINY):
Como se confirma un caso en Equinos?

Enfermedad clinica

Debe incluir uno o mds de los siguientes sintomas:
Ataxia - Dificultad para incorporarse - Pardlisis de miembros - Muerte aguda

Y...
= Aislamiento de WINVY a partir de muesiras de SNC, sangre o LCR

= Aumento del titulo (4 dil. o mds ) de Ac seroneutralizanies entre 2
muestras de suero pareadas con 14 dias de diferencia

> Deteccion de IgM & titulo de Ac PRNT en una unica muestra de suero




Virus dell Oestie del Nilor (WNV): Equinos

> La enfermedad ha sido descripta en:
Egipto, Francia, Portugal, Marruecos, Israel, Italia, Estados Unidos, Méjico,

Argentina y otros paises de América.

v El caballo se enferma por la picadura de mosquitos infectados

v No hay evidencia de la transmision directa desde el caballo a otros

huéspedes vertebrados
v'La viremia en el equino es baja (<3 logpfu/ml) y de corta duracién. En
contraste en las aves de mayor susceptibilidad la viremia es de 12 log pfu/ml y

perdura en esos hiveles por 4 dias.

v’ Equinos vacunados contra otras encefalitis no estdn protegidos contra WNV






West Nile Virus in Horses
In the United States

T. Cordes, E. Ostlund, and R. Crom
USDA, APHIS, Veterinary Services

October 2001

Dr Robert H. Bokma
APHIS USA
Vigilancia de WNV en USA
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Can horses be a source of WNV?

« Inoculation and transmission studies

= 3 studies, total of 16 horses (NVSL,CDC/CSU)

= overall, 13 horses developed viremia after
being inoculated (needle or mosquito)

= 600+ virgin mosquitoes fed on 7 viremic
horses: no mosquitoes became infected

= All results suggest the answer is no, viremias in
__horses are too low (usually < 3 log 10)

| [




Virus del Oeste del Nilo (WNV): prevencidn

EQUINOS

v Vacuna inactivada
(Fort Dodge Animal Health)
“"West Nile Innovator”

Administracion: 2 dosis

Licencia condicional en agosto 2001
Licencia definitiva en febrero 2003
En una prueba de potencia protegio el
95% de los caballos vacunados en
contraste con los controles en los que
el 82% se infectaron

v Vacuna recombinante
Merial
“"Recombitex”

Licencia definitiva enero 2004



West Nile virus activity in Latin America and the Caribbean
Volume 19 (2) | March 15, 2006 | pagina(s) 112- 117

FIGURE 1. Countries of Latin America and the Caribbean with reported activity for West Nile
virus (in black) between 2001 and 2004, including Mexico, Belize, Guatemala, El Salvador,
Cuba, Bahamas, Cayman lslands, Jamaica, Dominican Republic, Puerto Rico (United States),
Guadeloupe (French West Indies), Trinidad and Tobago, and Colomhbia
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7/2/2006 una yegua presento signos de
hiperexitacion y murio a las 48hs

© Parana
Santa Fe

Entre Rios

® Victoria

Uruguay

:
——’ Cordoba
15/2/ 2006 una yegua presento signos N
neurologicos, entro en decubito y murio en 72hs /
Luis f X/
SGeAE.  Ciug

2/3/ 2006 una yegua de polo que estaba en el Biknce ARG
campo 2 de San Isidro presento ataxia, decubito y
muerte en 72 hs

Buenos Aires

La Pampa

MATERIAL REMITIDO:
-SNC
-SUERO Y LCR (solo en el caso de San Isidro) MM\

RABIA: NEGATIVO :
HVE-1 NEGATIVO* ————T -

EEE/EEO NEGATIVO —
EN EL INSTITUTO NACIONAL

DE ENFERMEDADES VIRALES
DIAGNOSTICO ? HUMANAS (INEVH) SE
< > DETECTA VIRUS DEL NILO
*La Facultad de Veterinaria lo habia informado como OCCI DENTAL EN LOS 3

encefalitis por HVE-1 por histopatologia CASOS




Virus de la Encefalitis del Nilo Occidental : Que paso en
equinos con posterioridad a febrero/marzo 20067

Se reciben en el Laboratorio de Virus Equinos del Instituto de
Virologia del INTA

= Muestras (SNC) provenientes de casos con sintomatologia
compatible con Encefalitis por Virus del Nilo Occidental

RT-PCR WNV=NEGATIVOS

=>sueros de equinos que presentaban algun grado de incoordinacion
como unico signo clinico

=>sueros de equinos (requisito de exportacion a ciertos paises a partir
de abril de 2006)

ELISA IgM WNV: se detectan animales seropositivos al final de cada
verano principios de otrofio pero en ningun caso asociado a signos
neuroldgicos




Virus del Oeste del Nilo (WNV): Para pensar y debatir...

Que pasd en Argentina con posterioridad a 2006?
Porqué no se presentaron mas casos clinicos en equinos?

-Subdiagndstico?

-Casos que no se denuncian?

-Inmunidad por vacunacion?

-Inmunidad por infeccion natural?
-Inmunidad cruzada por otros flavivirus?

Que hacer?

Vigilancia Activa?
Vigilancia Pasiva?

Denuncia a las autoridades sanitarias ante casos de:
Aves muertas
Sintomatologia compatible en equinos, humanos (otros??)

Consultas en nuestro pais:
Dra Delia Enria-Dra Alejandra Morales
Instituto Nacional de Enfermedades Virales Humanas “Dr Julio Maitegui®

Monteagudo 2510 CP 2700 Pergamino Pcia de Buenos Aires
TE: 02477 429712/13/14

e mail: valeriapaz@hotmail.com




