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Resumen El objetivo del presente trabajo fue conocer la prevalencia de anticuerpos para el virus encefalitis San
Luis (ESL) en sueros humanos del Laboratorio de Vigilancia Epidemiolégica del departamento Formosa
(provincia de Formosa, Argentina), extraidos en los afios 1995 y 1997, se emplearon las pruebas de inhibicion de
la hemaglutinacion (IH) y de neutralizacion (NT). El tamizaje realizado mediante la prueba de NT mostré una pre-
valencia del 21% (60/284) y 32% (50/157) en las muestras obtenidas en los afios 1995 y 1997 respectivamente. El
14% de los sueros del afio 1995 presentaron titulos de anticuerpos neutralizantes (NT) bajos (1/20 y 1/40) mien-
tras que en el afio 1997 el 19% de los sueros tenian titulos de anticuerpos NT iguales o mayores a 1/80. En la
titulacion simultanea de anticuerpos por NT e IH se observaron sueros con titulos bajos de anticuerpos NT (1/20-
1/40) y negativos en IH, mientras que otros poseian titulos altos por ambas pruebas. Esta relacion entre los titulos
de anticuerpos indica la presencia de infecciones pasadas y recientes y la circulacién continua de este virus. Por
otra parte la prevalencia de anticuerpos NT en la poblacién estudiada se incrementé significativamente en 2 afios
(p < 0.0075), lo que confirma la endemicidad de este agente en la zona y muestra la necesidad de realizar estudios
de las enfermedades febriles de etiologia viral no confirmadas, a fin de conocer su importancia como patégeno
humano en nuestro pais.

Abstract Seroprevalence of infection caused by St. Louis encephalitis virus in the Province of Formosa.

The aim of this work was to determine the prevalence of antibodies against St. Louis encephalitis vi-
rus (SLE) in human sera provided by the Laboratory of Epidemiological Surveillance from Fromosa District (Province
of Formosa, Argentina) in 1995 and 1997. The tests used for this study were hemagglutination inhibition (HI) and
neutralization (NT). The screening performed by NT test showed prevalences of 21% (60/284) and 32% (50/157) of
antibodies in samples obtained in 1995 and 1997 respectively. In 1995, 14% of tested sera showed low titer of
neutralizing antibodies (NT) (1/20 and 1/40) whereas in 1997, 19% of the sera presented titers of NT antibodies
equal or greater than 1/80. It was observed that sera with low titers of NT antibodies (1/20-1/40) resulted negative
in HI in the simultaneous titration of antibodies by NT and HI whereas other sera presented high titers for both tests.
This relation between the low and the high titers of antibodies indicates the presence of past and recent infections
and the continuous circulation of this virus. Moreover, the prevalence of NT antibodies in the surveyed population
increased significantly in 2 years (p < 0.0075) confirming the endemicity of this agent in this area and showing the
need to perform studies of non-confirmed viral etiology febrile diseases to determine its importance in human
pathogenicity.

Key words: St. Louis encephalitis virus, seroprevalence

MEDICINA (Buenos Aires) 2000; 60: 474-476

El virus de la encefalitis San Luis (ESL) es un arbovirus
que pertenece al género flavivirus de la familia
Flaviviridae. Se aislé por primera vez de un paciente
durante un brote de encefalitis en la ciudad de San Luis,
EE.UU., en 1933. Desde entonces, la ocurrencia de la
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enfermedad en Norte América se caracteriz6 por brotes
periédicos?.

Se describen tres sindromes clinicos asociados al vi-
rus ESL en humanos: encefalitis, meningitis aséptica y
enfermedad febril con dolores de cabeza. El periodo de
incubacién varia entre 4 y 21 dias. El comienzo de la
enfermedad es brusco, con fiebre, mialgias, nauseas,
vomitos y rigidez de nuca. La severidad de la enferme-
dad se incrementa con la edad, las personas mayores
de 60 afos tienen la mas alta frecuencia de encefalitis®.

En Argentina, estudios seroldgicos indicarian que el
virus ESL posee una amplia distribucién con una preva-
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lencia de anticuerpos en humanos que varia entre 3 y
50%2.

En nuestro pais hay escasos registros de encefalitis
en humanos causada por este virus. Esto podria deber-
se a la probable acumulacion de inmunidad con la edad,
reduciendo de esta forma el tamafio de la poblacion sus-
ceptible o quizas porque las cepas circulantes no po-
seen caracteristicas de virulencia que conduzcan a la
produccion de brotes o epidemias, aunque la causa prin-
cipal podria atribuirse a la falta de notificacion y estudio
de casos®.

El objetivo de este trabajo fue estudiar la prevalencia
de infeccién para el virus ESL en sueros humanos obte-
nidos en el Laboratorio de Vigilancia Epidemioldgica de
la provincia de Formosa en los afios 1995 y 1997.

Materiales y métodos

Area de estudio: La zona de estudio corresponde al departa-
mento Formosa, provincia de Formosa, Argentina. La misma
forma parte de la regién fitogeografica del Chaco y presenta
clima humedo, con flora y fauna abundante.

Sueros humanos: Se estudiaron 284 y 157 muestras de
suero extraidas al azar de pobladores del departamento
Formosa entre 10 y 70 afios, de ambos sexos, que asistieron
al Laboratorio de Vigilancia Epidemiolégica, durante el mes de
marzo de 1995y de julio a septiembre de 1997 respectivamen-
te. Las mismas se conservaron a —20 °C hasta su procesamien-
to.

Virus: Se utilizé la cepa del virus ESL 78V6507 aislada de
mosquito del género Culex“. El antigeno hemoaglutinante se
preparé por la técnica de sacarosa-acetona a partir de cere-
bros de raton albino suizo infectado®.

La suspension viral para la prueba de neutralizaciéon (NT)
se prepard a partir de cerebro de raton infectado al 10% (peso/
volumen) en medio esencial minimo (MEM), con sales de Earle
y l-glutamina, 10% de suero fetal bovino y antibi6tico,
centrifugada a 10 000 rpm durante 30 minutos.

Liquido ascitico hiperinmune (LAH): Se utiliz6 un LAH como
control positivo para las diferentes reacciones, preparado se-
gun protocolo de Tikasingh y col.® con la cepa viral ESL
78V6507 inoculada en ratones albinos suizos adultos. Como
control negativo se utilizo liquido ascitico normal (LAN) obteni-
do de ratones no inoculados.

Pruebas seroldgicas: Se utilizé la técnica de neutralizacion
de unidades formadoras de placas (ufp) en la linea celular
VERO (rifién de mono verde africano) bajo agarosa’. En la prue-
ba de tamizaje se utilizo6 la dilucion 1:20 de cada suero y se
consideraron positivos aquellos sueros que neutralizaban el
80% de las ufp incluidas en la prueba.

Los sueros correspondientes al afio 1995, que resultaron
positivos en el tamizaje por NT, se titularon por IH y NT, mien-
tras que los del afio 1997 sélo por NT (por escaso volumen de
la muestra), utilizando diluciones seriadas de factor 2.

La IH se realiz6 siguiendo los protocolos de Clarke y Casals,
con modificaciones de Shope® para el uso en microtécnica. Para
esta prueba el titulo del suero fue la mayor dilucién que inhibioé
la hemoaglutinacion frente a 4 unidades hemoaglutinantes de
antigeno.

Andlisis estadistico: Los resultados de prevalencia de
anticuerpos NT para el virus ESL en los diferentes afios se
analizaron estadisticametne utilizando la prueba de hipétesis
de diferencias de proporciones poblacionales®.
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Resultados

En las Figuras 1 y 2 se registran los porcentajes de la
distribucion de titulos de los sueros positivos por NT
obtenidos en el Laboratorio de Vigilancia Epidemiolégica
del departamento Formosa en los afios 1995 y 1997.
Los resultados muestran un aumento de seroprevalencia
entre estos afios, 21% (60/284) y 32% (50/157) res-
pectivamente. Se puede observar un porcentaje similar
de sueros con titulos entre 1/20 y 1/40 en los afios 1995
y 1997, mientras que durante este Ultimo periodo fue
mayor el porcentaje de titulos neutralizantes iguales o
mayores a 1/80 con respecto al periodo 1995.

Las relaciones entre los titulos obtenidos simultanea-
mente por IH y NT en 24 sueros positivos por NT del
afio 1995 se muestran en la Tabla 1. No se detectaron
anticuerpos IH en 4 sueros que poseian titulos bajos de
anticuerpos NT (1/20-1/40), mientras que 2 sueros con
titulos NT entre 1/160-1/320 presentaron titulos iguales

Positivos
Positivos 1/80-01/320
1/20-1/40 %
14%

Negativos
79%

Fig. 1.— Distribucién de titulos de anticuerpos neutralizantes
para el virus ESL en sueros humanos del departamento
Formosa, afio 1995

Positivos
>1/80
19%

Positivos
1/20-1/40
13%
Negativos
68%

Fig. 2.— Distribucién de titulos de anticuerpos neutralizantes
para el virus ESL en sueros humanos del departamento
Formosa, afio 1997
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0 mayores a 1/80 en IH. Finalmente, los 18 sueros res-
tantes presentaron titulos de anticuerpos que variaron
en ambas pruebas entre 1/10 en IH y 1/320 en NT.

El andlisis estadistico de la prevalencia de anticuerpos
para el virus ESL mostr6 diferencias significativas entre
los valores correspondientes a los afios 1995 y 1997 (p
< 0.0075).

Discusion

Es bien reconocido el valor del hallazgo de anticuerpos
especificos tanto en el diagndstico como para estudios
epidemioldgicos de las infecciones a virus. Con el virus
de la ESL los ensayos de inhibicion de la hemoaglu-
tinacion (IH) y neutralizacion (NT) han sido particular-
mente Utiles y han permitido establecer la presencia de
esta infeccion en diversas especies animales y en hu-
manos de las zonas mas variadas. La NT es la prueba
mas especifica. Los anticuerpos NT aparecen durante
la primera semana y persisten muchos afios, general-
mente toda la vida®.

Los resultados obtenidos en este estudio, muestran
que la prevalencia de anticuerpos NT en la poblacion
estudiada del departamento Formosa se incrementd
aproximadamente un 10% en 2 afios.

La mayoria de los sueros del afio 1995 presentaron
titulos de anticuerpos NT bajos (1/20 y 1/40), mientras
gue en el afio 1997 el 19% de los sueros tenian titulos
de anticuerpos mayores o iguales a 1/80. Los sueros
con titulos elevados de 1/80 en IH y 1/320 en NT (Tabla
1) podrian indicar que se trataria de infecciones recien-
tes, mientras que el registro de titulos bajos por IH y NT
estarian detectando ya sea infecciones recientes en los
cuales los anticuerpos se encuentran en la zona ascen-
dente de la curva, o bien de infecciones ocurridas con

TABLA 1.— Titulos de anticuerpos inhibidores de
hemoaglutinacion (IH) y neutralizantes en sueros positivos en
el tamizaje por neutralizacion (NT). Afio 1995

Titulos IH Titulos neutralizantes
NUmero Titulo* 20 40 80 160 320 Numero
4 <10* 3 1 - - - 4
11 10 3 5 1 - 2 11
5 20 - 1 1 - 3 5
2 40 - 1 - - 1 2
2 80 - - - 1 1 2
Total: 24 24

* Los titulos se expresan como las reciprocas de las diluciones de los
sueros
** < 10: negativo
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anterioridad en las cuales los titulos de anticuerpos han
comenzado a descender. Por (ltimo, los sueros negati-
vos en IH y positivos en NT serian las infecciones mas
lejanas en el tiempo. Esta situacion debe ser discrimina-
da mediante la deteccién de IgM especifica en la misma
muestra sérica.

Estos resultados indican que este agente es endémi-
co en la zona manteniéndose en focos enzoéticos por
tiempos prolongados.

La ausencia de casos clinicos en nuestro pais indica-
ria que la infeccién se produce en edades tempranas,
con la consiguiente acumulaciéon de inmunidad con la
edad. Deberian estudiarse las personas mayores de 60
afos que representan el grupo de edad mas susceptible
a la enfermedad clinica.

Continuamente las areas de salud informan sobre la
ocurrencia de infecciones febriles con leve compromiso
neurolégico, que quedan diagnosticadas clinicamente
como de posible etiologia viral. Los resultados aqui ob-
tenidos muestran la necesidad de realizar la vigilancia
de meningitis asépticas y sindromes febriles inespecificos
en focos de alta prevalencia para establecer la real im-
portancia en salud publica de este virus en el pais.
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