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Resumen

Introduccién: La enfermedad de Lyme (EL), es causada
por bacterias del complejo Borrelia burgdorferi sensu lato
y transmitida por la picadura de garrapatas del complejo
Ixodes ricinus. Hasta la actualidad no se han reportado
casos autéctonos en Argentina. Su diagnéstico implica
ensayos serolégicos incluidos en un algoritmo en dos
pasos.

El trabajo se propone informar los resultados de prue-
bas de laboratorio, describir las caracteristicas clinico-
epidemioldgicas de las consultas recibidas por sospecha
de EL y, evaluar criticamente la evidencia cientifica sobre
presuntos casos autéctonos de Lyme en Argentina.

Materiales y métodos: Desde 09/2014-05/2022 se
realizd un estudio con 53 individuos que consultaron
por sospecha de EL en un laboratorio de referencia. Se
obtuvieron muestras de suero que fueron derivadas al
Centro para el Control y la Prevencién de Enfermedades
(CDC) para determinacién de anticuerpos IgM e IgG. Las
muestras cumplian con uno o ambos criterios de inclu-
sién: Viaje a zona de circulacién del vector transmisor;
pruebas diagnésticas positivas reportadas por laborato-
rios nacionales e internacionales.

Resultados: Cinco casos (9%), con resultados positi-
vos por estos laboratorios fueron confirmados por CDC,
todos tenian antecedente de viaje. El resto fueron in-
formados negativos por CDC y descartados como casos
autdctonos. La comparacion de los resultados remitidos
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por laboratorios privados y los obtenidos por CDC evi-
denciaron 91% (n = 48) de falsos positivos.

Discusion: El diagnéstico de EL debe considerarse en
funcién de la presencia de sintomas tipicos de infeccién
en pacientes con antecedentes de exposicién al vector, y
siempre emplear ensayos aprobados por FDA y criterios
de interpretacién recomendados.

Palabras clave: Lyme, Borrelia burgdorferi, garrapatas,
Ixodes, Argentina

Abstract
Lyme's disease. A critical analysis of its presence in
Argentina

Introduction: Lyme disease (LD) is caused by bacteria
of the Borrelia burgdorferi sensu lato complex and trans-
mitted by the bite of ticks of the Ixodes ricinus complex.
To date, no autochthonous cases have been reported
in Argentina. Its diagnosis involves serological tests
included in a two-step algorithm.

The study proposes to report the results of laboratory
tests, describe the clinical-epidemiological characteris-
tics of consultations received due to suspected LD, and
critically evaluate the scientific evidence on alleged
autochthonous cases of Lyme in Argentina.
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Materials and methods: From 09/2014-05/2022, a study
was carried out that included 53 individuals who consult-
ed due to suspected LD at a reference laboratory. Serum
samples were obtained and referred to the Centers for
Disease Control and Prevention (CDC) for determination
of IgM and IgG antibodies. The samples met one or both
inclusion criteria: Travel to an area where the transmit-
ting vector circulates; positive diagnostic tests reported
by national and international laboratories.

Results: Only five cases (9%) with positive results
from these laboratories were confirmed by the CDC, all
of them had a travel history. The rest were reported as
negative by the CDC and ruled out as autochthonous
cases. The comparison of the results sent by private
laboratories and those obtained by the CDC showed 91%
(n = 48) of false positives.

Discussion: The diagnosis of LD should only be con-
sidered based on the presence of typical symptoms of
infection in patients with a history of exposure to the
vector, and always use FDA-approved assays and recom-
mended interpretation criteria.

Key words: Lyme, Borrelia burgdorferi, ticks, Ixodes,
Argentina

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

* La enfermedad de Lyme, es causada por
el complejo Borrelia burgdorferi sl, trans-
mitido al hospedador por la picadura de
garrapatas del complejo Ixodes ricinus. El
diagnostico de referencia incluye pruebas
serolégicas en un algoritmo en dos pasos.
Hasta la actualidad no se han reportado
casos autoctonos en Argentina.

Contribucion del articulo al conocimiento
actual

e Estudio descriptivo de serie de casos de 53
individuos con sospecha de enfermedad de
Lyme.

* La comparacién de los resultados obtenidos
por laboratorios privados y por Centro para
el Control y la Prevencion de Enfermeda-
des (CDC) evidencid 91% (n = 48) de falsos
positivos.

e El diagnoéstico solo debe considerarse en
pacientes con sintomas tipicos de infeccion
y antecedentes de exposicion al vector.

1174

Analisis critico de enfermedad de Lyme en Argentina

La enfermedad de Lyme (EL) o borreliosis de
Lyme (BL), es una infeccién bacteriana causada
por espiroquetas del complejo Borrelia burgdorfe-
ri sensu lato (sl). Aunque multiples genoespecies
forman parte de este complejo, la mayoria de los
casos de EL adquiridos en EE.UU. son causados
por B. burgdorferi sensu stricto (ss) y, con menor
frecuencia, por B. mayonii, especie recientemen-
te reconocida en la regién noroeste de ese pais
(Wisconsin y Minnesota). En Europa, si bien hay
casos asociados a B. burgdorferi ss, las especies
implicadas son B. afzelii o B. garinii, con una me-
nor contribucién de B. spielmanii y B. bavariensis;
en Asia la especie predominante es B. garinii*.

Estas genoespecies de borrelias son transmi-
tidas entre los hospedadores, reservorios y los
seres humanos (hospedadores accidentales) a
través de la picadura de garrapatas duras del gé-
nero Ixodes, especificamente especies del com-
plejo Ixodes ricinus>®. Este complejo estd confor-
mado por especies mayormente distribuidas en
el hemisferio norte’. Dentro de este grupo, los
principales vectores de las genoespecies de bo-
rrelias causantes de EL son I. scapularis, I. pacifi-
cus, L. ricinus e I. persulcatus®. En Sudameérica las
tres especies del complejo I. ricinus circulantes
son Ixodes fuscipes, Ixodes pararicinus, y un com-
plejo de especies agrupadas bajo el nombre de
Ixodes affinis sensu lato®''. En Argentina las es-
pecies presentes son . pararicinus e Ixodes affinis
sl*®. La distribucién de I. pararicinus se restringe a
areas montanosas de la provincia de Salta, Jujuy,
Tucuman y Catamarca, regién de Yungas, mien-
tras que I. affinis sl prevalece en las dreas mas
htimedas de las provincias de Formosa, Corrien-
tes, Chaco y Santa Fel0!!. A diferencia de lo que
ocurre en paises del hemisferio norte, los regis-
tros de infestacién en humanos por garrapatas
del género Ixodes son practicamente nulos en
Argentina, donde la principal tasa de contacto
entre humanos y garrapatas se da por especies
del género Amblyomma*??¢.

La mayoria de las especies del género Ixodes
presentes en Argentina se asocian a diferentes
especies de aves y a mamiferos silvestres como
roedores y marsupiales>Y. Si bien I. pararicinus e
L. affinis sl se diferencian de las demas especies
argentinas de Ixodes por tener un mayor rango
de hospedadores't, no son garrapatas antropofi-
licas. En este sentido, los hallazgos de diferentes
haplotipos de Borrelia sp. pertenecientes al com-
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plejo B. burgdorferi sl en I. pararicinus e Ixodes sp.
cf. I affinis en Argentina, no se pueden interpre-
tar como un fenémeno de riesgo epidemiolégico
de acuerdo con la evidencia actualmente dispo-
nible-2L,

La EL se presenta con un cuadro multisisté-
mico que evoluciona en estadios clinicos con
periodos de remisién/exacerbacién y que se ca-
racteriza por manifestaciones proteiformes que
incluye el desarrollo potencial de anomalias
dermatolégicas, reumatolédgicas, neuroldgicas
y cardiacas. Con posterioridad a la inoculacién
de B. burgdorferi a través de la piel se da lugar al
primer estadio clinico, consistente en una in-
feccion localizada que se manifiesta como una
dermopatia denominada eritema migratorio
(EM). E1 EM es un marcador clinico comtn para
la EL temprana y se presenta en el 60%-80% de
los pacientes. Transcurrido un periodo de dias
o semanas y tras la diseminacién sanguinea,
comienza el segundo estadio, conocido como
de infeccién diseminada, que se caracteriza por
la afectaciéon multisistémica. Los sintomas de
diseminacién temprana pueden manifestar-
se como lesiones de EM adicionales en otras
areas del cuerpo. Menos frecuentemente puede
provocar la enfermedad de Lyme neuroinvasi-
va (meningitis linfocitica, pardlisis nerviosa o
radiculoneuropatia) y mucho menos frecuente
la carditis de Lyme. Los estadios 1y 2, aun sin
tratamiento antibidtico, remiten espontanea-
mente en el transcurso de semanas o pocos
meses. Meses o anos después, algunos pacien-
tes no tratados manifestaran el tercer estadio
de la enfermedad, conocido como de infeccién
persistente, donde las lesiones obedecen esen-
cialmente a mecanismos de hipersensibilidad
retardada, cuya manifestacién dominante es
la artritis intermitente de grandes articulacio-
nes, particularmente las rodillas, acompafiadas
de dolor e hinchazdn. Los episodios de artri-
tis duran semanas o meses y evolucionan con
periodos de exacerbacién y de calma. En este
estadio, en un porcentaje mucho menor de pa-
cientes, pueden evidenciarse manifestaciones
neurolégicas crénicas, siendo lo mas habitual
una encefalopatia subaguda?.

Dada la similitud de los sindromes clinicos
que pueden hallarse en los pacientes con EL con
otras enfermedades, la herramienta principal
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para orientar la sospecha diagnéstica es el nexo
epidemiolégico de exposicién a B. burgdorferi.

El diagnéstico de laboratorio de la EL es com-
plejo. Existen dos grandes categorias de pruebas
diagnoésticas: 1) Métodos directos: microscopia,
cultivo y PCR, los cuales detectan el agente in-
feccioso presente en la muestra del paciente; y
2) Métodos indirectos o seroldgicos: que permi-
ten detectar la respuesta del huésped a la infec-
cién.

En contraste a lo que ocurre con la fiebre re-
currente, la visualizacién directa de las genoes-
pecies relacionadas con EL en sangre u otros te-
jidos infectados es muy dificil y sujeta a malas
interpretaciones?.

Las genoespecies de borrelias relacionadas
con la EL se pueden cultivar in vivo mediante la
utilizacién de animales (ratones, hamsteres o
conejos) o in vitro utilizando medios artificiales
complejos y altamente enriquecidos. Al reque-
rimiento de laboratorios especializados y a la
lentitud del desarrollo se suma el alto costo que
trae aparejado la realizacién del cultivo. Por lo
tanto, no es una técnica que se realice de forma
rutinaria en los laboratorios clinicos, sino que
queda confinado a laboratorios de referencia. El
rendimiento del cultivo es bajo, excepto en pa-
cientes con eritema migratorio no tratados don-
de varia de 40-83%. En tejidos extra-cutidneos
afectados, como en casos de neuroborreliosis
o artritis de Lyme, el rendimiento del cultivo es
extremadamente bajo. Varios estudios europeos
reportaron una sensibilidad del cultivo cercana
al 10% e igual al 0% en muestras de LCR y teji-
do sinovial, respectivamente?*?4. Las pruebas de
amplificacién de ADN son una excelente alter-
nativa cuando se trata de diagnosticar microor-
ganismos fastidiosos o dificiles de cultivar. En
este punto se han desarrollado y evaluado mul-
tiples protocolos que incluyen diversos genes
dianas de B. burgdorferi. Sin embargo, la PCR ha
demostrado bajo rendimiento.

En resumen, si bien la PCR y el cultivo pre-
sentan una sensibilidad aceptable para detec-
tar B. burgdorferi en muestras de piel, rara vez es
necesaria su aplicacién, dado que los pacientes
con lesiones de eritema migratorio no plantean
dudas diagnésticas y en regiones endémicas son
tratados empiricamente. Con excepcién de las
muestras de liquido sinovial de pacientes con
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probable artritis de Lyme, la PCR no estd indi-
cada como técnica diagndstica en otro tipo de
muestra de manera rutinaria.

Actualmente, los ensayos de deteccién indi-
recta son la metodologia de referencia para el
diagnostico de la enfermedad, a pesar de que
durante los primeros anos de desarrollo se gene-
raron un sinfin de pruebas que carecian de pre-
cisién y exactitud inter e intraensayos. En Dear-
born, Michigan, EE.UU en el afio 1994 se convoco
la Segunda Conferencia Nacional sobre el Diag-
néstico Serolégico de la Enfermedad de Lyme
donde se determiné que ninguna prueba serolé-
gica Unica era suficientemente sensible y espe-
cifica por si sola, por lo que se acordé un método
de prueba estandarizada de dos niveles?®. Todas
las pruebas incluidas en este algoritmo en dos
pasos fueron aprobadas por la Administracién
de Drogas y Alimentos de los EE.UU. (FDA) y se
emplearon como metodologia de referencia has-
ta 2019, cuando la FDA autoriz6 nuevos ensayos
incluidos en un algoritmo en dos niveles modi-
ficado, validando de esta forma una metodolo-
gia serolégica alternativa para la deteccién de la
enfermedad de Lyme?®. En el ano 2021 se publicé
una guia con sugerencias sobre como informar
los resultados de las pruebas serolégicas de la
enfermedad de Lyme?.

El objetivo de este trabajo es informar los re-
sultados de las pruebas de laboratorio realizadas
en un centro de referencia, describir las caracte-
risticas clinico-epidemiolégicas de las consultas
recibidas por sospecha de EL y, de esta forma,
evaluar criticamente la evidencia cientifica dis-
ponible sobre la presunta existencia de casos
autéctonos de enfermedad de Lyme en Argen-
tina.

Materiales y métodos

Durante el periodo septiembre de 2014 - mayo de 2022
se llevd a cabo un estudio descriptivo de serie de casos
que incluy6 53 individuos que realizaron consulta diag-
néstica por sospecha de enfermedad de Lyme en el Ser-
vicio Bacteriologia Especial (SBE), INEI-ANLIS Carlos G.
Malbran de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires, proce-
dentes de diferentes provincias de Argentina.

Todos los individuos completaron, ya sea personal-
mente o a través de un profesional médico, un cuestiona-
rio epidemiolégico que abarcaba aspectos demograficos,
como lugar de origen, edad y sexo, ademds de anteceden-
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tes clinicos, sintomas y factores de riesgo asociados a la
transmisién de B. burgdorferi sl. Esto incluia historial de
viajes a zonas donde circula el vector transmisor, convi-
vencia con animales salvajes o domésticos, exposicién a
picaduras de garrapatas y ocupacién laboral.

A cada individuo se le tomé una muestra de suero
mediante venopuncién, la cual fue conservada a -80°C
en el SBE hasta su envio a la Divisién de Enfermedades
Bacterianas Transmitidas por Vectores, del Centro para el
Control y la Prevencién de Enfermedades (CDC) en Co-
lorado, EE.UU.,, para determinacién de anticuerpos IgM
e IgG, segun los algoritmos y metodologias diagnosticas
validadas y usadas por el laboratorio de referencia??. Pre-
vio a la toma de muestra cada individuo fue debidamente
informado sobre la naturaleza del procedimiento y otorgd
su consentimiento de forma voluntaria y por escrito.

En todos los casos, las muestras derivadas cumplian
con 1 o ambos criterios de inclusién:

1. Registro de viaje a zona de circulacién del vector
transmisor

2. Resultados positivos a partir de diferentes técnicas
diagnésticas (inmunofluorescencia indirecta-IFA, enzi-
moinmuno ensayo-EIA, Western blot-WB, PCR) reporta-
dos por laboratorios nacionales e internacionales.

Los datos fueron recolectados mediante un formulario
estandarizado y tabulados en una hoja electrénica de MS
Excel®. Adicionalmente, se utilizaron las herramientas de
andlisis de datos de este programa para elaborar la esta-
distica descriptiva.

Resultados

La distribucién geografica de las consultas re-
cibidas fue: 25% (n = 13) Ciudad Auténoma de
Buenos Aires, 23% (n = 12) Provincia de Buenos
Aires, 22% (n = 11) Cérdoba, 15% (n = 8) de Tucu-
man, 10% de San Luis (n = 6) y 5% de Neuquén
(n = 3). La edad media de la poblacién estudiada
fue de 44 afios (rango 6-66 afios). E1 53% de los
pacientes fueron de sexo femenino. Segtin los
datos recopilados de la planilla epidemiolédgica
se evidencié que el 36% de los pacientes presen-
taban sintomatologia neuroldgica inespecifica y
un 64% refirié sintomas reumatolégicos. E1 57%
de los pacientes no refirié viaje a zona de circula-
cién del vector transmisor. Cuando se interrogd
a los pacientes sobre el contacto con garrapatas
el 46% refirié haber sufrido multiples mordedu-
ras. En lo que respecta a ocupacion, el 42% eran
amas de casa y 23% estudiantes. Segun los cri-
terios de seleccién mencionados el 43% (n = 23)
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de los pacientes cumplian con ambos criterios,
lo que sugeria 23 posibles casos importados de
EL. El 57% restante solo evidenciaba resultados
positivos en al menos una técnica diagnéstica
para EL, lo que sorpresivamente representaba 30
casos “autéctonos”.

Solo 5 casos (9%), con resultados positivos ex-
pedidos por laboratorios nacionales e interna-
cionales, fueron confirmados como positivos por
el CDC. Estos individuos tenian el antecedente
epidemiolégico de viaje a zona de circulacién de
la garrapata vector. El resto de los casos fueron
informados como negativos por el CDC y se des-
cartaron como posibles casos de Lyme autdcto-
no. La comparacién de los resultados remitidos
por laboratorios privados y los obtenidos por el
CDC evidenciaron un 91% (n = 48) de falsos po-
sitivos.

La Tabla 1.A resume las caracteristicas cli-
nico-epidemioldgicas de los pacientes y los re-
sultados de las pruebas serolégicas enviadas al
CDC durante el periodo 2014-2019. La informa-
cién clinico-epidemiolédgicas de los pacientes y
los resultados de las pruebas serolégicas deriva-
dos en el ano 2022 se resumen en la tabla 1.B.
Este ultimo conjunto de sueros fue estudiado
siguiendo los lineamientos del algoritmo en dos
niveles modificado.

Discusion

En Argentina existen multiples trabajos publi-
cados donde se proponen diagnosticos autdcto-
nos de EL. En un articulo publicado por Stanchi
y Balague en 1993%, los autores emplearon IFA
para la deteccién IgM e IgG, en sueros de pacien-
tes con artritis residentes de areas rurales de
la provincia de Santa Fe. El estudio incluyd un
grupo control, y en las muestras se estudié ade-
mas la presencia de anticuerpos anti Leptospira,
factor reumatoideo y anticardiolipina (VRDL). En
3/28 muestras de detectaron anticuerpos de tipo
IgG e IgM anti B. burgdorferi, en adicién a esto
una de ellas fue positiva para el factor reuma-
toideo. Con este hallazgo, los autores sugieren
fuertemente la posible ocurrencia de EL en esta
regiéon. En el ano 1994 se convocé la Segunda
Conferencia Nacional sobre el Diagnéstico Sero-
logico de la Enfermedad de Lyme (en EE.UU.) con
el objetivo de revisar la evidencia disponible y
generar una estrategia diagnéstica estandariza-
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da. A través de la evaluacién de toda la metodo-
logia disponible se acordd un método de prueba
estandarizada de dos niveles como metodologia
de referencia que implicaba la utilizacién de un
ensayo de EIA o IFA como primera prueba de tes-
teo y el uso de WB como segunda prueba con-
firmatoria de resultados inicialmente positivos
o indeterminados®. Esto sugiere que la eviden-
cia presentada en el articulo anterior® no seria
valida ni suficiente para indicar la presencia de
EL en nuestro pais.

En un estudio descriptivo de una serie de
casos publicado por Battaglia y col., 20007, se
propuso la asociacién entre EL y sintomas psi-
quiatricos (depresion atipica, hipocondria y ata-
ques de panico). Los autores llevaron a cabo su
investigacién en 43 pacientes que realizaron
consulta psiquidtrica en la ciudad de Rosario,
Santa Fe. Aplicaron como criterios de inclusién:
presencia de sintomas de depresién atipica, po-
lisintomatologia multisistémica (no especifica-
da), permanencia en area de riesgo de zoonosis,
antecedente de picadura de garrapatas, eviden-
cia de lesiones cutaneas compatibles con EM y
serologia IgG e IgM positiva para B. burgdorferi.
En todos los casos se indicé terapia combinada
con tratamiento antibiético especifico para la EL
y psicotrépicos. Con base en la evoluciéon de los
sintomas se planted que todos los pacientes es-
tarian cursando el tercer estadio conocido como
de infeccidn persistente. A todos los pacientes se
les tom6 muestras de suero en las cuales se rea-
liz6 IFA para deteccién de anticuerpos IgG e IgM
anti B. burgdorferi y nested-PCR para deteccién de
ADN bacteriano. Todos evidenciaron titulos de
IgG, mientras que solo dos fueron IgM positivos.
En ninguno se detecté6 ADN de B. burgdorferi. La
mejora del cuadro clinico basada en la mejoria
o desaparicién de los sintomas psiquiatricos y
clinicos fue considerada como evidencia de in-
feccién por B. burgdorferi, y por consiguiente de
la presencia de EL en Argentina.

Retomando conceptos con evidencia cienti-
fica comprobada, la distribucién mundial de la
EL se circunscribe, hasta la actualidad, al hemis-
ferio norte (América del Norte, Europa y Asia).
En el estudio no se describe un grupo control y
solo se incluyen pacientes con serologia positiva
para EL, en adicién a esto algunos de los crite-
rios de inclusién aplicados no son claros: la poli-

1177




Articulo original Analisis critico de enfermedad de Lyme en Argentina

Tabla 1 | A. Caracteristicas clinico-epidemiolégicas de los pacientes y resultados de las pruebas seroldgicas, periodo 2014-2019

Datos clinicos-epidemiolégicos Resultados de Resultados e
interpretacion
Sintoma- Evolucion Viaje al laboratorios EIA WB IgG Algoritmo

tologia exterior privados e IgM en dos
niveles

1 68M Neurolégica >30 dias No RCP (+), IFI (+) ) NA Negativo
2 61M Neurolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) (-) NA Negativo
3 46M Neurolégica >30 dias No IFI (+) (-) NA Negativo
4 49M Neurolégica >30 dias EE.UU. IFI (+) (-) NA Negativo
5 23M Neurolégica >30 dias No EIA-WB (+) ) NA Negativo
6 28M Reumatolégica >30 dias No EIA-WB (+) ) NA Negativo
7 S/DF Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) ) NA Negativo
8 S/DM Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) ) NA Negativo
9 66F Reumatologica <30 dias Polonia EIA (+) (+) (+) Positivo
10 68F Reumatoldgica <30 dias Polonia EIA (+) (+) (+) Positivo
1 S/DM Reumatolégica >30 dias No IFI (+) (-) NA Negativo
12 S/DF Reumatolégica >30 dias No IFl (+) (-) NA Negativo
13 72F Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) ) NA Negativo
14 33F Reumatolégica >30 dias No IFl (+) ) NA Negativo
15 S/DM Reumatologica >30 dias Alemania IFI (+) (-) NA Negativo
16 S/DM Reumatoldgica >30 dias EE.UU. IFI (+) (-) NA Negativo
17 S/DM Neurolégica >30 dias EE.UU. IFI (+) ) NA Negativo
18 S/DM Neurolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) () NA Negativo
19 44M Reumatolégica >30 dias No IFI (+) ) NA Negativo
20 44M Reumatolégica >30 dias No IFl (+) ) NA Negativo
21 S/IDF Neurolégica >30 dias No IFI (+) (-) NA Negativo
22 S/IDF Neurolégica >30 dias No IFI (+) (-) NA Negativo
23 57F Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFI (+) (-) NA Negativo
24 25F Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) ) NA Negativo
25 61M Reumatolégica >30 dias No IFI (+) ) NA Negativo
26 35F Reumatolégica >30 dias No IFl (+) ) NA Negativo
27 67M Reumatologica >30 dias No IFI (+) (-) NA Negativo
28 11M Reumatoldgica >30 dias No IFI (+) (-) NA Negativo
29 36F Reumatolégica >30 dias India IFI (+) -) NA Negativo
30 37M Neurolégica >30 dias No IFl (+) ) NA Negativo
31 37F Neurolégica >30 dias No IFl (+) ) NA Negativo
32 10F Reumatolégica >30 dias No IFl (+) ) NA Negativo
33 61F Neurolégica >30 dias Suecia IFI (+) (-) NA Negativo
34 61F Neurolégica >30 dias Suecia IFI (+) (-) NA Negativo
35 52F Neurolégica >30 dias No IFI (+) -) NA Negativo

EIA: enzima-inmuno ensayo, WB: Western blot; RCP: reaccion en cadena de la polimerasa, IFl: inmunofluorescencia indirecta, F:
femenino; M: masculino; NA: no aplica; S/D: sin datos
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Tabla 1| B. Caracteristicas clinico-epidemiolégicas de los pacientes y resultados de las pruebas serolégicas, afio 2022

Datos clinicos-epidemiolégicos
Sintoma-
tologia

Edad/
sexo

Evolucion Viaje al
exterior

Resultados de
labora-
torios
privados

Resultados e interpretacion CDC

EIA Zeus
1°paso

EIA Zeus
IgM
2°paso

EIA Zeus
IgG
2°paso

Algoritmo
en dos
niveles,

modificad

36 41M Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) ) NA NA Negativo
37 S/IDF Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) (-) NA NA Negativo
38 S/DF  Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo
39 S/IDF  Reumatolégica <30 dias Espafia IFI (+) (+) (+) (+) Positivo
40 S/DF Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo
41 S/DF Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo
42 S/DF Reumatolégica <30 dias Francia IFI (+) (+) (+) (+) Positivo
43 S/IDF Reumatolégica >30 dias EE.UU. IFl (+) (-) NA NA Negativo
44 29F Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo
45 8F Neurolégica >30 dias No IFI (+) -) NA NA Negativo
46 54F Neurolégica >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo
47 S/DM Neurolégica >30 dias No IFI (+) ) NA NA Negativo
48 S/DM Neurolégica >30 dias EE.UU. IFI (+) ) NA NA Negativo
49 54F Reumatolégica >30 dias No IFl (+) (-) NA NA Negativo
50 S/DM  Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo
51 10M Neurolégica >30 dias EE.UU. IFI (+) (-) NA NA Negativo
52 S/DM  Reumatolégica <30 dias Francia IFI (+) (+) (+) (+) Positivo
53 S/DM  Reumatolégica  >30 dias No IFI (+) (-) NA NA Negativo

IFI: inmunofluorescencia indirecta; F: femenino;, M: masculino; NA: no aplica; S/D: sin datos, EIA IgG/lgM contra antigenos VISE1/
pepC10, Zeus, EIA IgM contra antigenos de células completas de Borrelia burgdorferi, Zeus; EIA IgG contra antigenos de células

completas de Borrelia burgdorferi, Zeus

sintomatologia multisistémica, cuya mejoria los
autores consideran como evidencia de infeccién
por B. burgdorferi no se describe, asi como tam-
poco la metodologia empleada para medirla; la
zona de riesgo de zoonosis no se especifica ni se
delimita geograficamente (ecosistema, vectores
circulantes, posibles reservorios) por lo que es
imposible conocer el riesgo, tampoco se men-
ciona la estrategia metodologica de cuantifica-
cién y, por Ultimo, nuevamente la Ginica técnica
aplicada para establecer o no la presencia de an-
ticuerpos es IFA, la cual ya ha sido considerada
una metodologia totalmente inadecuada desde
1994%. Respecto a la nested-PCR, el suero no es
una muestra apta para métodos moleculares ya
que carece de sensibilidad, se ha reportado una
sensibilidad aceptable de esta técnica en mues-
tras de liquido articular en la artritis de Lyme,
siempre y cuando sea previo a la terapia anti-
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microbiana. Tras analizar las evidencias presen-
tadas en ese estudio, que no siguen los criterios
diagnoésticos estandarizados ni las recomenda-
ciones establecidas por expertos en el area, no
seria procedente avalar la presunta existencia
de casos autéctonos de enfermedad de Lyme en
nuestro pais, basandose tUnicamente en dichas
evidencias.

En el ano 2021 Monteiro y col.?%, publicaron un
caso clinico donde confirmaron el diagnéstico
de EL al determinar la seroconversién IgM-IgG
anti-B. burgdorferi. Inicialmente IgM positiva dé-
bil e IgG positiva con un titulo de 1/160. A los
30, 45 y 90 dias los titulos séricos de IgM fueron
negativos, mientras que los de la IgG fueron de
1/640, 1/1460 y 1/1280 respectivamente. Tal como
se mencion6 previamente, el diagnéstico de la
enfermedad de Lyme es complejo y se sustenta
en tres pilares: epidemiologia, cuyo criterio de
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inclusion es el antecedente de permanencia en
zona de circulacién del vector transmisor; sinto-
mas clinicos y pruebas de laboratorio. En el caso
publicado no se menciona el antecedente epide-
miolégico que evidencie el contacto con el vec-
tor transmisor. En este punto los autores citan el
trabajo de Cicuttin y col. 2019%, donde se descri-
ben haplotipos de borrelias con patogenicidad
desconocida pertenecientes al grupo grupo B.
burgdorferi sl y asociados a especies del género
Ixodes no pertenecientes al complejo I. ricinus
como Ixodes sigelos, Ixodes sp. cf., I. neuquenensi e
Ixodes auritulus. Este Gltimo vector parasita aves
y hasta la actualidad no se han informado casos
de picadura en humanos a lo largo de toda su
distribucién mundial'* *. Independientemente
del grado de patogenicidad de las genoespecies
de Borrelia pertenecientes al grupo B. burgdorferi
sl. presentes en Argentina, y de la competencia
vectorial de las garrapatas para transmitirlas, la
evidencia actual indica que el riesgo de trans-
misién de estas bacterias a humanos por parte
de las especies de garrapatas del género Ixodes
nativas de nuestro pais, es practicamente nulo.
Esto se debe a que estas garrapatas no son an-
tropofilicas, es decir, no tienen preferencia por
alimentarse de sangre humana, por lo que la
probabilidad de contacto directo con personas
es infima. Por consiguiente, ante la ausencia de
un nexo epidemiolégico que implique exposi-
ci6én al vector transmisor competente, sumado
a la falta de confirmacién mediante las pruebas
de laboratorio estandarizadas y validadas, resul-
ta cientificamente insostenible afirmar la exis-
tencia de casos autéctonos de enfermedad de
Lyme en Argentina 3.

Recientemente Lucca y col®2, publicaron una
revisién sobre EL haciendo énfasis en el estado
de situacién de la enfermedad en Latinoamé-
rica. Se hace referencia a la investigacién de la
EL en Argentina y se cita como evidencia de la
existencia de casos humanos en el pais el tra-
bajo de Stanchi y Balagué®., en el que se mani-
festaba claramente que la confirmacién de un
diagnéstico positivo para EL implicaba la uti-
lizacién de un primer ensayo (EIA o IFA) como
prueba de testeo y el uso de WB como prueba
confirmatoria. Las pruebas seroldgicas incluidas
en ambos algoritmos han demostrado ser sen-
sibles (>87 %) y especificas (99%), pero aun asi,
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es fundamental que el personal de salud solici-
te el diagnéstico en los momentos apropiados
post-infeccién, y cuando exista sustento epide-
miolégico y clinico®* *. La ocurrencia de resul-
tados falsos positivos se da, principalmente, en
casos de pacientes sin exposicién comprobada
al vector transmisor, donde la probabilidad de
enfermedad de Lyme es baja o nula. Si bien los
autores evaliian la posible reactividad cruzada
con Leptospira sp. y Treponema pallidum y realizan
estudios complementarios para evaluar reaccio-
nes cruzadas con factor reumatoide, proteina C
reactiva y antiestreptolisina O, la existencia de
este tipo de reactividad cruzada ha sido muy
bien reportada en el empleo de IFA como prue-
ba serolégica diagnéstica. En adicién a esto, la
infeccién por otras espiroquetas (Treponema pa-
llidum, Borrelia recurrentis y espiroquetas de la
flora orofaringea) también son causa de reac-
ciones cuzadas?. Por ende, el diagnéstico de la
enfermedad de Lyme solo debe considerarse en
funcién de la presencia de signos y sintomas ti-
picos de infeccién en pacientes con anteceden-
tes de posible exposicién al vector transmisor y
siempre se deben emplear pruebas seroldgicas
que utilicen métodos aprobados por la FDA y los
criterios de interpretacién recomendados. Los
resultados de las distintas técnicas diagnésticas
deberan interpretarse en virtud de la sospecha
clinica y epidemiolégica.

En la altima década, se ha registrado una
proliferacién constante de declaraciones en di-
versos medios de comunicacién, asegurando la
existencia de casos autéctonos de enfermedad
de Lyme en Argentina. La diseminacién de esta
informacién errénea ha generado una explo-
sién mediatica que Unicamente ha contribuido
a desinformar a la poblacién y a crear falsas ex-
pectativas sobre una enfermedad que, segin la
evidencia cientifica disponible, no se ha docu-
mentado en nuestro pais. Estas noticias se pu-
blican en tiempo real, sin consultar previamente
a las fuentes oficiales y sin realizar una revisién
exhaustiva de la literatura cientifica confiable y
actualizada sobre el tema, lo cual constituye una
grave falta de rigurosidad periodistica. Asi, estos
“padecientes” inician un itinerario terapéutico,
casi un peregrinaje sin fin buscando llegar, final-
mente, al tan ansiado diagnéstico. A lo largo de
este “recorrido” en el que se encuentran no solo
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los pacientes sino también familiares y acom-
panantes, toma un rol preponderante el equipo
multidisciplinario de salud, personajes “influ-
yentes” que ocupan diferentes posiciones en el
“campo” y que portan, en mayor o menor medi-
da, un capital simbélico representado por la for-
macién académica y las habilidades individua-
les o colectivas. En este transitar, cuyo objetivo
final es encontrar el diagndstico correcto, se ex-
perimentan tensiones, conflictos y una constan-
te disputa entre pacientes, familiares y agentes
de salud debido a diferencias en opiniones, prio-
ridades y recursos econdémicos y, a exigencias en
cuanto a tiempos, calidad diagnoéstica, derechos
y también obligaciones de unos sobre los otros.
Es igual de importante realizar un diagnéstico
correcto de la enfermedad en un paciente que
realmente la padece, como evitar un diagnéstico
erréneo y un tratamiento innecesario cuando la
verdadera causa de la enfermedad es otra, y de
esta manera no retrasar el diagnéstico y trata-
miento de la misma.

“El debate de la enfermedad de Lyme gene-
ra una tensiéon muy grande. Por un lado, hay un
grupo de médicos que atienden a un gran nu-
mero de pacientes que padecen sintomas inex-
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