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RESUMEN

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) considera que la fiebre por virus del Nilo
Occidental (VNO) es una enfermedad emergente en Europa, donde fue descrita en los afios
50. Durante los ultimos veinte afios ha venido registrando un incremento en el nimero de
brotes y desde el afio 2010, se ha producido una importante expansién de las areas
afectadas asi como un drastico aumento en el nimero de casos humanos notificados. En
septiembre de 2010 se produjo en Espafia un brote de VNO en equinos y humanos en una
zona del sur de la Peninsula, que puso de manifiesto la circulacion del virus en esa area.

La mayoria de las infecciones por VNO son asintoméaticas. La manifestacion mas grave de la
infeccion es la afectacion del sistema nervioso central, que aparece en menos del 1% de los
casos. El virus causante, el virus del Nilo Occidental (VNO), es transmitido por mosquitos
cuyo reservorio principal son las aves. Los hombres y otros mamiferos, como los caballos,
son hospedadores accidentales. La via de infeccion mas frecuente es la picadura por un
mosquito infectado. Los mosquitos del género Culex son los principales vectores del VNO.
En Espafia las condiciones ecolbgicas y climéaticas son favorables para la circulaciéon del
VNO, debido a la amplia distribucién de los mosquitos vectores, los largos periodos del afio
con elevadas temperaturas que permiten su proliferacion y la posibilidad de contacto con
posibles reservorios, existiendo zonas de especial interés como son los humedales, donde
cohabitan aves locales con aves migratorias procedentes de areas donde el VNO es
endémico.

Entre los afios 2010 y 2016 se han venido notificando focos de VNO en diversas
explotaciones equinas de las provincias occidentales de Andalucia (Sevilla, Cadiz, Huelva,
Mélaga y Cdrdoba), la provincia de Ciudad Real en Castilla-La Mancha, las provincias de
Badajoz y Céaceres en Extremadura y la provincia de Avila en Castilla y Le6n. Un sistema de
vigilancia activa en aves ha permitido la identificacién de algunas especies positivas para
VNO en el entorno del Parque Nacional de Dofana, el delta del Ebro y las provincias de
Toledo, Ciudad Real y Avila. En este mismo periodo de tiempo se han registrado cinco
casos humanos de enfermedad neuroinvasiva por VNO: dos en 2010 y tres en 2016, todos
ellos en areas con focos equinos confirmados para VNO.

La deteccion de focos a lo largo de varios afios indica la existencia de una circulacion viral
establecida en la region suroeste del pais, mantenida en un ciclo enzéotico entre las aves
como hospedadores y los mosquitos como vectores, con afectacién esporadica de equinos,
centrada fundamentalmente en zonas rurales cercanas a humedales y con abundantes
poblaciones de aves. El escenario futuro mas plausible es el del mantenimiento de la
circulacion del VNO en areas donde se ha demostrado en afios anteriores, con una posible
extension geografica a areas en las que se dan las condiciones ecoldgicas favorables. En
este escenario, no puede descartarse la aparicion de casos humanos de enfermedad
neuroinvasora si bien se daria probablemente de forma esporadica y limitada espacial y
temporalmente.

Se recomienda que se aborde de forma integral y multidisciplinar la vigilancia y control de la
circulacion del VNO en Espafia, reforzando la coordinacion a nivel local, autonémico y
nacional entre los sectores de salud humana, animal y ambiental. Es necesario continuar y
reforzar la vigilancia epidemiologica de la fiebre por virus del Nilo Occidental en humanos
implementada desde el afio 2010 y continuar con la difusion de la informacion tanto a
profesionales sanitarios como a la poblacion en areas en las que exista circulacion viral. Asi
mismo, es importante el refuerzo de la vigilancia desde la sanidad animal, especialmente en
équidos, para poder establecer con mayor precision las areas de circulacion del virus en
nuestro pais. Esta coordinacion debe reflejarse y enmarcarse en el Plan Nacional de
Preparacion y Respuesta frente a enfermedades transmitidas por vectores en que se incluya
a todos los actores implicados.
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JUSTIFICACION

La fiebre por virus del Nilo Occidental (VNO) es una enfermedad producida por el flavivirus
del mismo nombre que se mantiene en la naturaleza por un ciclo enzodtico ave-mosquito-
ave. Los humanos y otros mamiferos, como los caballos, son hospedadores accidentales.
Desde su primera identificacion en 1937 en el distrito de West Nile de Uganda, el VNO se ha
extendido rapidamente. Los primeros casos en Europa se describen a partir de los afios 50 y
desde entonces se han notificado ocasionalmente casos y brotes esporadicos en humanos,
la mayor parte de ellos en &reas rurales, aunque también se han descrito brotes en zonas
urbanas (p.ej: Bucarest 1996/1997). La mayor parte de las infecciones en humanos son
asintomaticas o leves, al igual que en los caballos, en los que causa una mortalidad mas
variable (aproximadamente un tercio de los que se infectan mueren). En aves, dependiendo
de la especie y el linaje de virus, puede generar una elevada mortalidad especialmente en
cuervos y gansos. En los ultimos 20 afios han aumentado los casos y brotes en humanos y
équidos en las regiones templadas de Europa y América del Norte, convirtiéndose en un
problema de salud publica. En América, desde la introduccion de la enfermedad en EEUU
en el afio 1999, el VNO ha causado una importante mortalidad en aves silvestres y ha sido
responsable de un gran niumero de brotes y casos humanos en EEUU y Canada.

En Europa, desde el aiflo 2010 se han incrementado los casos humanos de VNO, con una
expansion de las areas geograficas afectadas y una presentacién de casos claramente
estacional entre los meses de julio y noviembre, con algunos casos esporadicos en los
meses de diciembre y enero. En los ultimos cinco afios se ha observado una incidencia
variable de VNO en la UE y sus paises vecinos. Los afios 2012 y 2013 fueron los periodos
con el mayor nimero de casos humanos notificados (937 y 785 respectivamente) y en la
temporada 2016 se registraron un total de 481 casos. Los paises vecinos de la Union
Europea (UE) son las regiones mas afectadas por esta enfermedad en los ultimos afios
siendo Rusia, Serbia e lIsrael, los territorios con el mayor nimero de casos confirmados.
Grecia, Italia, Rumania y Hungria, son los paises de la UE con la mayor incidencia, aunque
con diferencias en su evolucién; en Grecia y Hungria se ha registrado una importante
reduccién desde el afio 2010 y paises como Italia y Rumania han experimentado un
incremento sustancial de casos y areas de riesgo. En Grecia, Italia, Rumania y Rusia, se
identific6 en 2013, el linaje tipo 2 del virus en humanos, el cual se afiadié al linaje tipo 1 que
habia circulado tradicionalmente en Europa.

En Espafia, en el afio 2016 se produjo un importante aumento en la deteccién de VNO en
explotaciones equinas. El Ministerio de Agricultura y Pesca, Alimentacién y Medio Ambiente
(MAPAMA) notifico mas de 70 focos en explotaciones equinas de Andalucia, Extremadura y
Castilla-Ledn. De manera simultanea, la vigilancia activa de meningoencefalitis en humanos
en Francia y Espafia, permitio la identificacion de tres casos humanos de encefalitis por
VNO en personas que visitaron y/o residian en alguna de estas zonas afectadas. Dada la
situacion en los paises de nuestro entorno y la persistencia y expansion de la circulacion del
VNO en el &rea del suroeste del pais, se ha considerado importante realizar una
actualizacion de la evaluacion del riesgo del VNO para Espafia.
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A. IMPORTANCIA DE LA ENFERMEDAD
1. EL VIRUS

El virus del Nilo Occidental (VNO) es un virus ARN perteneciente al género Flavivirus, que
incluye otros virus como el del Zika, la fiebre amarilla, el dengue, la encefalitis japonesa o la
encefalitis de San Luis. Se identific por primera vez en 1937 en el distrito de West Nile de
Uganda. Es un arbovirus zoondtico, lo que implica que se transmite al hombre desde su
reservorio animal (las aves) mediante artrépodos, en este caso, mosquitos, principalmente
del género Culex [1]. En el ser humano, la via de infeccidbn mas frecuente es la picadura por
un mosquito infectado, si bien se han descrito otros mecanismos de transmision: transfusion
o trasplante, via transplacentaria, por lactancia materna y por exposicion accidental [2].

La re-emergencia de la enfermedad en Europa y sus paises vecinos después de 1990
intensifico la vigilancia de la infeccion en humanos, caballos, aves y mosquitos. A raiz de
esto en el afio 2002 se describieron dos linajes del virus con una divergencia genética de un
30% [3], y afios posteriores, se aislaron otras cepas diferentes clasificadas segun algunos
autores en hasta nueve linajes genéticos distintos, con una divergencia genética entre un 20
y un 25% [4,5]

No obstante, los linajes de VNO mas ampliamente extendidos y que son capaces de causar
enfermedad humana o animal hasta el momento siguen siendo el linaje 1, subtipo la
(subtipo Mediterraneo y de la antigua Europa del este), y el linaje 2. El linaje 1,
ampliamente distribuido en Europa, Africa, Oriente Préximo, India, Australia y América, es
similar a los virus aislados en Kenia, Rumania y Senegal, lo que pone de manifiesto la
movilidad geogréfica del virus a través de las aves migratorias [6]. El virus aislado en Nueva
York en 1999 estaba estrechamente relacionado con cepas de linaje 1 que circularon en
Israel un afio antes [3,7].

El linaje 2, que se encontraba restringido en Africa Subsahariana y Madagascar, se detect6
en Europa central en el aflo 2004, propagandose desde Hungria, donde se identifico en
aves de la especie Azor europea (2004) y otras rapaces (2005) [8], a la parte oriental de
Austria y los paises del sur de Europa. Siguiendo una introduccién independiente, otra cepa
de linaje 2 fue detectada en el 2004 en la regién de Rostov al sur de Rusia. Esta cepa
también se detecté en dos pacientes con enfermedad por VNO en Rusia, lo que supuso la
primera evidencia de casos clinicos causados por VNO linaje 2 fuera de Africa. De forma
subsecuente esta cepa viral ha sido responsable de brotes en Volvogrado al sur de Rusia en
2007 y Rumania en 2010 [5,9]. Otros paises de Europa en los que se ha identificado el VNO
linaje 2 son Austria (en 2008 en halcones salvajes y en un ave cautiva [10], Grecia (durante
un importante brote de VNO en humanos en 2010) [11], Rumania (en un brote en humanos
también en 2010 [12]) e Italia (en un paciente con infeccion por VNO en el afio 2011 [13]).

Tras los brotes causados por el virus de linaje 2 en Grecia y Rusia en el afio 2010, se
determiné que el linaje 1 y 2 tienen similares caracteristicas de patogenicidad en los
humanos [10]. Los andlisis filogenéticos indican que todas las cepas Europeas del VNO
linajes 1 y 2 se derivan de un numero limitado de introducciones independientes
procedentes de Africa, que luego tuvieron una propagacion local y evolucionaron [8,14-18].
Otros linajes han sido identificados aunque no se asocian con enfermedad en humanos o
animales. Entre ellos se incluye el linaje 3, conocido como un virus Rabensburg, aislado en
1997, a partir de mosquitos Culex pipiens y Aedes rossicus en la Republica Checa (Moravia
sur) [19].Un linaje 4 denominado virus Krasnodar y detectado por primera vez en una
garrapata Dermacentor y luego en mosquitos y ranas del sur de Rusia [20].Un linaje 6/7
también denominado 4b, identificado en el 2010 en mosquitos Culex pipiens detectados en
el sur de Espafa (Palos de la Frontera) durante el afio 2006 [21], y un linaje 4c (también
[lamado linaje 9) descubierto en mosquitos Uranotaenia unguiculata en Austria en el 2013
[22].
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El analisis de la secuencia gendmica completa del virus ha mostrado que a pesar de su
estabilidad genética, puede adaptarse a nuevos nichos ecoldgicos a través de eventos de
mutacion y seleccion [23]. La presencia de otros flavivirus infectando mosquitos, aves y
humanos, podria tener importantes consecuencias, no solamente en su ecologia,
epidemiologia y patogenia, sino también para su diagndstico, vigilancia y estrategias de
control [24].

En EEUU la vasta expansion geogréfica del virus en el afio 2002 se asoci6 a la sustitucion
de la cepa NY99 por la WNO2. Este genotipo del VNO, que se considera ahora el dominante
en EEUU, se transmite de manera mas eficiente por los mosquitos Culex, especialmente a
temperaturas elevadas [25,26].
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2. CICLO BIOLOGICO Y RESERVORIO

El virus se mantiene en la naturaleza gracias a las aves que actllan como reservorio y son el
hospedador principal del virus [27]. La transmisién del virus entre las aves requiere de la
picadura de un mosquito infectado, aunque otras vias de transmision incluida la oral han
sido demostradas experimentalmente [28,29].

En Norteamérica, la propagacion del VNO ha tenido importantes consecuencias, causando
la muerte de millones de aves desde 1999 [30]; sin embargo en Europa, las aves rara vez
desarrollan sintomas y la mortalidad aviar sélo se registra de manera esporadica entre las
aves silvestres [31].No obstante, recientes cambios en la epidemiologia del virus sugieren un
incremento de su virulencia [32].En Europa, hay descritas mas de 40 especies diferentes de
aves en las que se han detectado anticuerpos frente al virus, aunque no todas ellas son
buenos reservorios ya que en algunas especies el virus no se replica lo suficiente.

El ciclo se amplifica por la constante transmision entre el mosquito y el ave. Una o0 mas
especies de aves podrian estar involucradas en esta cadena de amplificacion, algunas
responsables del mantenimiento del ciclo selvatico y otras (que podrian no ser las mismas)
de los ciclos urbanos y periurbanos de la enfermedad [5]. Las aves migratorias en sus
desplazamientos estacionales desde areas enzodticas contribuyen a la diseminacion del
virus. En infecciones experimentales en aves de Norteamérica se ha visto que éstas
presentan una viremia de aproximadamente de 7 dias tras la picadura de un mosquito
infectado [27]. Las aves desarrollan inmunidad de por vida y en ellas la infeccion es
generalmente asintomatica, aunque, como se ha sefalado, algunos brotes se han
caracterizado por una elevada mortalidad entre ciertas especies de aves no migratorias [33].

En EEUU, se ha reconocido el papel de distintas aves residentes como huéspedes
amplificadores. El primer brote de Nueva York pudo haberse amplificado a través de
gorriones y ocasiond la muerte de un importante nimero de cuervos. Al extenderse por
nuevas areas geograficas de EEUU, el VNO ha encontrado nuevos reservorios altamente
competentes, como el Arrendajo azul y el Zorzal robin [25]. Esta Ultima especie parece ser
especialmente importante en la amplificacion del virus, debido a la preferencia de los
mosquitos vectores dominantes de alimentarse de estas aves (en el 30-80% de las
alimentaciones) y a la abundancia de las mismas, cuya poblacién se ha incrementado en un
50-100% en los dultimos 25 afios, debido entre otros factores a la urbanizacién en
Norteamérica [34].

Los mamiferos, principalmente el hombre y el caballo, son hospedadores accidentales. En
ellos la viremia es insuficiente para contribuir al ciclo biol6gico, actuando como fondo de
saco epidemiologico (Figura 1). En estas dos especies, la infeccidon rara vez causa
enfermedad clinica, pero en ocasiones y dependiendo de factores tales como condiciones
climéticas, densidad vectorial y niveles de inmunidad en la poblacion local, puede ocasionar
brotes con un impacto en la salud humana y animal [35]. EI VNO, una vez establecido,
circula en ciclos enzodticos entre unas pocas especies de mosquitos competentes y los
vertebrados sobre los que se alimentan [36-38].
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Figura 1. Ciclo de transmisidon del VNO
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3. EL VECTOR

Practicamente todas las especies de mosquitos que se alimenten de sangre de aves y de
mamiferos podrian estar implicadas en la transmisiéon del VNO, pero s6lo aquellas mas
abundantes, ampliamente repartidas y con preferencias ornitéfilas, seran las responsables
de la diseminacion del virus.

Se han identificado hasta 40 especies de mosquitos ornitéfilas capaces de actuar como
vectores, pero investigaciones llevadas a cabo tanto en América como en Europa sefialan a
los mosquitos del género Culex como los principales implicados en la transmision del VNO,
aunque también otros mosquitos de los géneros Aedes o Mansonia son vectores
competentes.

En Europa, principalmente en la zona Mediterranea, los vectores mas frecuentemente
identificados son los mosquitos Culex pipiens y Culex modestus [39]. Culex perexiguus
también podria ser importante para la transmisién del VNO en Espafia [40]. De forma
excepcional, en las zonas aridas de Africa y el sur de Rusia, las garrapatas de cuerpo
blando Argasidae se han relacionado con su transmision, y también se ha demostrado la
presencia del virus en dipteros del género Culicoides [41].

Al ser las aves los principales hospedadores vertebrados donde se multiplica el virus, son
las especies de mosquitos ornitéfilas las implicadas en la transmision y mantenimiento del
ciclo enzodtico [40]. Los mamiferos parecen no tener un papel importante como reservorio
del virus dado que la concentracion del virus en su sangre no es suficientemente elevada
para infectar al mosquito, por lo tanto las especies de mosquitos mamofilas estrictas no
tendrian mucho interés en la transmisién y diseminacién de la enfermedad.

Especial interés tienen las especies de mosquitos zodfilas que se alimentan tanto de aves
como de mamiferos, estos vectores puente serian los responsables de la transmision de la
enfermedad de las aves al hombre y a los équidos. Los estudios realizados en el suroeste
de Espafia sobre patrones de alimentacion de mosquitos sefialan a Culex perexiguus como
la responsable de la amplificacion del virus entre aves y su transmision a caballos y a Culex
pipiens como la principal especie responsable de la transmision del virus desde aves a
humanos [40].
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Los mosquitos implicados en la transmision pertenecen a la orden Diptera y a la familia
Culicidae. Son insectos pequefios y los adultos voladores miden entre 0,8 y 1,8 cm de
longitud por lo que son facilmente visibles. Tienen un ciclo evolutivo complejo con cuatro
fases larvarias y una de pupa que se desarrollan dentro del agua, mientras que los
mosquitos adultos son insectos aéreos voladores. Los habitats que ocupan pueden ser muy
variados dependiendo de la especie de mosquitos; en general, son aguas permanentes
estancadas o ligeramente corrientes, pero también se encuentran en praderas o marismas
que se inundan periddicamente por lluvias o crecidas de los rios. La duracion del ciclo
depende de la especie del mosquito y sobre todo de la temperatura del agua donde se
desarrolla, pudiendo durar desde meses hasta menos de una semana en pleno verano
[41,42].

La transmision se produce por la picadura de las hembras. En éstas, el virus se multiplica en
las glandula salivales permaneciendo infectivas durante toda su vida [43]. En algunas
especies de mosquitos Culex se ha documentado transmision vertical transovarica [44], es
decir las hembras infectadas pueden pasar el virus a su descendencia a través de los
huevos. Cuando éstos eclosionan, las larvas ya estan infectadas pudiendo transmitir el virus
en su primera ingestion de sangre una vez alcanzada su fase adulta. Esta podria ser una
forma de mantenimiento del virus en ambientes naturales. Los machos solo se alimentan de
jugos vegetales azucarados, mientras que las hembras necesitan ademas hacer una
ingestion de sangre para realizar la maduracion de los ovocitos y la puesta de los huevos. A
lo largo de su vida una hembra puede realizar hasta tres o cuatro puestas de huevos por lo
que las hembras tienen que estar alimentandose de sangre peridédicamente, de aqui el papel
tan importante que tienen en la transmision de enfermedades [41,44].

Los mosquitos adultos durante las horas diurnas se encuentran ocultos entre la vegetacion
espesa, en madrigueras o dentro de las construcciones. Aungque pueden picar durante el dia
prefieren hacerlo a partir de la puesta del sol para evitar desecarse y morir.

La temperatura es un factor que limita la presencia y abundancia de estos insectos. Al ser
animales de sangre fria su actividad y metabolismo estan directamente relacionados con la
temperatura del ambiente donde se encuentran. La temperatura por debajo de 0°C los mata
en pocos dias; hasta 10°C entran en un estado de hibernacién y permanecen vivos pero sin
entrar en actividad (diapausa). A partir de estas temperaturas pueden detectarse volando y
las temperaturas 6ptimas son las comprendidas entre 25 y 35°C [41,45-47], siendo el
periodo estival el de mayor riesgo para la transmision de la enfermedad.

Algunos estudios en Norteamérica han sugerido que, tras un periodo a comienzos del
verano (mayo-junio) en el que prevalece el ciclo mosquito-ave-mosquito que permitiria la
amplificacién del VNO, la incidencia de picaduras a mamiferos podria incrementarse cuando
disminuyen las poblaciones de aves, lo que explicaria la mayor intensidad de las epidemias
de VNO a finales del verano-comienzos del otofio [48]. Asi por ejemplo, se ha documentado
un incremento en la alimentacion de los Culex pipiens a partir de humanos de julio hasta
octubre, coincidente con la disminucion de la poblacion de aves de la especie Turdus
migratorius (Zorzal robin) el huésped preferido de los Culex pipiens en muchas zonas de
Norteamérica, debido a los movimientos dispersivos de estas aves tras su periodo de cria.
Esta situacion también se ha observado en relacion a la dispersion y disminucion de la
poblacién de aves paseriformes migrantes [48].

Los adultos de la mayoria de las especies mueren en invierno permaneciendo sélo en
estado de huevos o larva, pero hay algunas especies de los géneros Culex y Anopheles,
gue son las hembras adultas fecundadas las que sobreviven la época invernal ocultas entre
la vegetacion, dentro de madrigueras o0 en construcciones donde las temperaturas no
lleguen a alcanzar temperatura por debajo de 0°C [41,49].

Esta facilidad para pasar el invierno vivas hace que cuando las temperaturas aumentan
entren en actividad y puedan alimentarse incluso durante el invierno.
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4. LA ENFERMEDAD EN HUMANOS

La mayoria de las infecciones por el VNO en los seres humanos son asintométicas; sélo
entre un 20% y un 40% desarrollan infeccién clinica [5], y ésta se asocia con sintomas
similares a la gripe; no obstante, en unos pocos casos (<1%) la infeccién se manifiesta como
enfermedad neuroinvasiva [35]. El periodo de incubacion es de 3-15 dias, aunque puede
extenderse hasta 21 dias. La gran mayoria de las manifestaciones clinicas son leves y el
cuadro clinico més habitual es un sindrome pseudogripal con sintomas inespecificos como
fiebre, mialgia, fatiga, malestar general, nauseas y vémitos. Puede aparecer exantema
maculopapular. La enfermedad dura entre 2 y 5 dias [50,51]. La maxima viremia aparece a
los 4-8 dias post infeccién y es de corta duracion. La recuperaciéon suele ser completa y la
infeccion confiere inmunidad duradera.

La enfermedad neuroinvasiva engloba tres sindromes: meningitis (35-40% de los cuadros de
enfermedad neuroinvasiva), encefalitis (55-60%) y paralisis flacida aguda (5-10%) [50]. Entre
los factores de riesgo para el desarrollo de estos cuadros se encuentran la edad avanzada y
la historia de trasplante de 6rgano sélido (debido a la inmunosupresion asociada); podrian
también incluirse otras patologias que producen inmunocompromiso, la diabetes y la
hipertension [52]. Se han descrito también, aunque con muy poca frecuencia, cuadros
fulminantes de miocarditis, pancreatitis y hepatitis [51].

Figura 2. Infeccion por virus del Nilo Occidental en humanos

-0
Asintomaticos

Fuente: Elaboracion propia
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5. EPIDEMIOLOGIA DEL VIRUS DEL NILO OCCIDENTAL

5.1. SITUACION MUNDIAL

La infeccion por VNO es endozodtica en Africa, Asia central y occidental, Oriente Proximo y
Australia. Una caracteristica de la epidemiologia del VNO durante el periodo entre 1937 y
1999 fue que las epidemias ocurrian sélo ocasionalmente y la infeccibn en humanos,
caballos y aves era generalmente asintomatica o leve [53].

Situacién en Europa previa a 2010

En Europa, el primer brote reconocido tuvo lugar en Francia, en la regién de la Camarga, en
el verano de 1962, causando casos de encefalitis en equinos y en humanos [54].
Previamente, en 1951 se habia producido en Israel la primera epidemia reconocida por VNO
en la region Mediterranea, con un total de 123 casos en una pequefia poblacion de 303
habitantes [55], y también se identificaron casos humanos en 1957. Entre 1951 y 1954 se
produjeron varios brotes en Egipto y se realizaron estudios serolégicos en humanos,
mamiferos y aves asi como estudios ecolégicos y experimentales que mejoraron el
conocimiento de la infeccién por VNO [56,57].

A partir de 1996 se notificaron brotes en humanos y equinos especialmente en la cuenca
mediterranea y otros paises cercanos (figura 3). En el aflo 1996 en Rumania tuvo lugar el
primer brote significativo y detectado en un entorno urbano. De julio a octubre, se produjeron
393 casos confirmados por laboratorio de infeccion por VNO, la mayoria en Bucarest, y mas
de 800 hospitalizaciones por complicaciones neurologicas consideradas como casos
probables. Se observdé una alta letalidad en mayores de 50 afios. La prevalencia de
anticuerpos frente a VNO en aves domésticas alcanzo el 41% [58].

Se registraron focos de VNO en caballos, no asociados a casos humanos sintomaticos, en
Italia en 1998 (14 casos) [59] y en la regién de la Camarga, Francia, en el afio 2000 (76
casos con 21 muertes en caballos) [60]. En esta misma region francesa se produjo en el afio
2003 otro brote en el que, ademas de casos en equinos, se confirmaron 4 casos humanos
con enfermedad neuroinvasiva por VNO [54]. Durante el mes de julio del afio 2004 se
detectaron 2 casos en turistas expuestos a picaduras de mosquitos en la region del Algarve,
Portugal [61]. En Hungria, desde 2003 hasta 2007 se diagnosticaron una media de 6 casos
de enfermedad neuroinvasiva por VNO en humanos, mientras que en el afio 2008 el nUmero
ascendid a 14 casos [62]. En ese Ultimo afio se identificaron también 2 casos en Rumania y
6 casos en ltalia [63]. En el afio 2009 se notificaron 28 casos confirmados de VNO en
humanos (18 en Italia, 7 en Hungria, 2 en Rumania) [64].
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Figura 3. Brotes de VNO en humanos y caballos, Europay region Mediterranea,
1994-2009
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Fuente: Elaboracion propia
Situacién en Europa posterior a 2010

En el afio 2010, se produjo una importante expansion de las areas afectadas con casos
humanos de infeccion por VNO en Europa y los paises vecinos, asi como un drastico
aumento en el numero de casos confirmados de enfermedad neuroinvasiva y no
neuroinvasiva, que ascendié a 342 (40 fallecidos) en los paises de la Union Europea [64]
causando varios brotes en Turquia y Rusia. Esta situacion se mantuvo hasta el afio 2012
[65] y 2013, periodos en los que se registro la mayor incidencia de casos, siendo Grecia, en
la UE, y Rusia, en los paises vecinos, los territorios mas afectados. La incidencia anual por
paises y el mapa con la distribucion de casos se recogen en la Tabla 1 y Figura 4.

En Grecia se observd ademés una importante extension geografica de los casos que afecto
la region de Macedonia Central en el 2010, Macedonia Central y las prefecturas del sur en
2011 [66], nuevas prefecturas del suroeste del pais y nuevas areas de prefecturas ya
afectadas en el afio 2012 [67], y nueve de las 51 prefecturas en el afio 2013.

En Rusia, los casos se localizaron inicialmente en las provincias del sur (Volgogrado,
Astracan y Rostov) y posteriormente se desplazaron hacia las provincias del norte, lo que
algunos autores atribuyen a cambios climaticos y ambientales [68]

En el afio 2014 se observo una disminucion de los casos humanos y de las areas afectadas.
Se registraron 74 casos en la UE distribuidos entre Italia, Rumania, Grecia y Hungria, y 136
casos en los paises vecinos. Durante el afio 2015, los casos humanos se incrementaron
nuevamente (122 en la UE y 193 en los paises vecinos) alcanzando valores similares al afio
2011; este aumento fue especialmente importante en Italia e Israel.

En el afio 2016 aumentaron los casos humanos registrandose un total de 481 casos de
enfermedad neuroinvasiva y no neuroinvasiva, 214 en paises de la UE y 267 en paises
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vecinos. Se observa también un aumento de los paises afectados, con presencia de casos
en paises con baja incidencia en los afios previos. Grecia, Italia y Rumania en la UE, y
Rusia, Serbia e Israel, en los paises vecinos, son por este orden los territorios con el mayor
namero de casos humanos de VNO desde el afio 2010.

Tabla 1. Numero de casos de VNO en humanos en Europa, 2010-2016

Numero de casos de VNO en humanos

Paises de la UE 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | Total
Austria 0 0 0 0 1 7 5 13
Bulgaria 0 0 2 0 0 2 2 6
Chipre 0 0 0 0 0 0 1 1
Croacia 0 0 5 16 0 0 1 22
Republica Checa 0 0 0 1 0 0 0 1
Francia 0 0 0 0 0 1 0 1
Grecia 262 | 100 | 161 | 86 15 0 0 624
Hungria 18 3 17 31 11 18 44 142
Italia 3 14 50 69 24 61 76 297
Portugal 0 0 0 0 0 1 0 1
Rumania 57 11 14 24 23 32 93 254
Espana 2 0 0 0 0 0 3 5
Total casos UE 342 | 128 | 249 | 227 | 74 | 122 | 225 | 1142
Paises vecinos de la UE 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | Total
Albania sd 2 0 0 0 0 0 2
Argelia 0 0 1 0 0 0 0 1
Bosnia y Herzegovina 0 0 0 3 13 0 0 16
Yugoeslavia 0 4 6 1 0 0 0 11
Israel sd 39 83 63 17 | 125 84 411
Kosovo 0 0 4 0 0 0 0 4
Montenegro 0 0 1 4 0 0 0 5
Palestina 0 0 2 0 1 1 0 4
Rusia sd | 153 | 447 | 177 | 29 39 135 | 980
Serbia 0 0 69 | 302 | 76 28 41 516
Siria 0 0 0 0 0 0 2 2
Eslovenia 0 0 0 1 0 0 0 1
Tlnez sd 3 63 6 0 0 1 73
Turquia sd 3 0 0 0 0 2 5
Egipto sd 0 0 0 0 0 1 1
Ucrania sd 8 12 1 0 0 1 22
Total casos paises vecinos sd | 212 | 688 | 558 | 136 | 193 | 267 | 2054
sd: sin dato

Fuente: Informes ECDC. Elaboracién propia
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Figura 4. Distribucién de los casos de VNO en la Unién Europeay paises vecinos.
Temporada de transmision 2016 y previas
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Fuente: ECDC

Desde el afio 2015 el ECDC recoge informacién sobre casos asintomaticos detectados a
partir de donantes de sangre. Dicho afio, se identificaron 15 casos en Italia y dos en Austria.
En 2016, Italia notificd 22 casos y Austria uno. La informacién disponible puede verse en el
siguiente enlace:

https://ecdc.europa.eu/en/publications-data/table-transmission-west-nile-fever-may-
november-2016-table-cases-2016

Situacién en el Norte de Africa

En el norte de Africa ya a mediados de los afios 90 se produjeron epidemias de VNO con
casos clinicos de encefalitis (Argelia 1994 [69] y Tunez 1997 [70]). En Marruecos se han
producido focos de VNO en caballos en los afios 1996, 2003 y 2010, en las provincias de
Kenitra, Larache y Benslimane [71]. En este pais se notificé un caso de enfermedad humana
en 1996. En 2008 se identific6 VNO en aves locales y en una encuesta seroldgica realizada
en humanos en 2011 se encontraron seroprevalencias de anticuerpos neutralizantes frente
al VNO en porcentajes que oscilaron entre 4,7% en Meknes y 18,8% en Kenitra [72]. En el
afio 2012 se notificaron 63 casos en Tunez y 1 en Argelia [67].

Una reciente revision publicada en 2016 sobre VNO en la region de Africa noroccidental en
la que se analizaron series de casos de meningoencefalitis por VNO y estudios seroldgicos
en humanos, équidos y otras especies, determinaron que la enfermedad es endémica en
Marruecos, Tunez y Argelia y que la presencia del virus en esta region es resultado de su
introduccion a través de aves migratorias y su posterior endemizacion, consecuencia de los
ciclos de hibernacion en aves y mosquitos locales [73].

Situacion en América

En Norteamérica, la primera aparicion del virus del Nilo Occidental se produjo de forma
inesperada a finales de agosto de 1999, en Nueva York, ocasionando un brote humano y
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equino de encefalitis causado por una cepa similar a la identificada el afio anterior en aves
en Israel. Este brote se caracteriz6 por una alta mortalidad en aves y su persistencia en los
meses de invierno. En total, se registraron 62 casos humanos, 59 de ellos con
meningoencefalitis y 7 fallecidos [53]. El virus se extendié rapidamente por EEUU. Entre
1999 y 2001, a pesar de la importante expansion geogréfica del virus a los estados del
centro-este del pais, la incidencia promedio nacional de la enfermedad se mantuvo baja, con
66 casos notificados en humanos en 2001 [53]. En los afios 2002-2003 la incidencia de
enfermedad neuroinvasiva se elevé a 1,02 y 0,99 por 100.000 habitantes, al producirse las
mayores epidemias de VNO en EEUU, con 4.156 casos notificados en 40 estados (2.946 de
enfermedad neuroinvasiva y 287 muertes) en 2002 y 9.862 casos en 46 estados (2.866 de
enfermedad neuroinvasiva y 264 muertes) en 2003 [52].

Entre los afios 2004 y 2007 los casos se mantuvieron estables, registrandose una media de
3.300 casos anuales y una incidencia anual de enfermedad neuroinvasiva entre 0,4 — 0,5
por 100.000 habitantes; esta situacion representa un nivel de transmisién endémica de la
enfermedad en el pais, siendo California, Colorado y Texas los estados mas afectados [52].
Entre 2008 y 2011 los casos de VNO disminuyeron de manera importante, con una media
anual cercana a 1000 y una incidencia de enfermedad neuroinvasiva entre 0,1 y 0,2 por
100.000 habitantes, que se localizaron principalmente en el estado de California [74].

En el afio 2012, vuelve a registrarse un incremento de casos con cifras cercanas a lo
observado durante los afios 2002 y 2003; un total de 5.387 casos de VNO se notificaron en
48 estados, incluyendo 243 muertes; de ellos el 51% (2.734) se clasificaron como
enfermedad neuroinvasiva, con una incidencia anual de 1 por 100.000 habitantes, siendo
Texas el estado mas afectado con una tercera parte de los casos notificados. En el afio
2013 los casos descendieron y esta tendencia se mantuvo durante los afios 2014 y 2015
[74]. Durante el afio 2016 se notificaron 1.938 casos humanos de VNO; 1.069 (55%) fueron
clasificados como enfermedad neuroinvasiva y 869 (45%) como enfermedad no
neuroinvasiva (Figura 5).

Asi, de forma general, la incidencia de casos de VNO en USA ha sido variable afio a afio y
no se observa una tendencia clara en la incidencia. La enfermedad esta ocurriendo en 48
estados contiguos, registrandose una incidencia anual media mas alta en el suroeste del
pais, el delta del Misisipi, las grandes llanuras y la region de las montafias Rocosas [74].

Por otro lado, como parte del sistema de vigilancia, en EEUU durante el afio 2003 se inicié a
nivel nacional el analisis para VNO de la sangre donada. Este programa, que analiza la
sangre de mas de 12 millones de donaciones al afio ha identificado 1.395 donantes,
presuntamente virémicos entre los afios 2013 y 2016 [75], tiene un coste estimado de 10
millones de ddlares y ha sido sujeto a diversos estudios de coste-efectividad [76,77].
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Figura 5. Incidencia de enfermedad neuroinvasiva de VNO en Estados Unidos, 2016
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Fuente: CDC West Nile fever.2016

En Canada la primera identificacion de enfermedad humana por VNO tuvo lugar en el
verano del 2002 en Ontario, y desde entonces se han notificado casos en todas las
temporadas, con importantes variaciones anuales. En 2003 se registr6 el primer gran brote
con 1.481 casos. En los afios subsiguientes, los casos disminuyeron, hasta el afio 2007
cuando tuvo lugar un segundo brote que afectdé 2.215 personas [78]. A partir del 2008 y
hasta el 2010 las cifras se redujeron drasticamente oscilando entre 5 y 36 casos anuales y
volvieron a aumentar entre 2011 y 2013. En 2016, se notificaron 104 casos de VNO,
ubicados en las provincias de Ontario, Quebec y Manitoba, regiones tradicionalmente mas
afectadas por VNO cada temporada. Las autoridades sanitarias sefialan que existe una
importante infra notificacion al sistema de vigilancia epidemioldgica nacional [78].

Son varios los factores que pueden haber influido en la rapida y explosiva expansion del
VNO en Norteamérica, entre ellos, la emergencia en 2002 de un genotipo del virus (WN02)
gue se transmite de forma mas eficiente, el papel de las aves residentes en la amplificacién
del virus y las preferencias de alimentacion de los mosquitos vectores en dicha region
[25,26].

El VNO inicié su extension a partir del 2001 hacia el Caribe, Centro y Sudamérica, donde
sin embargo, la enfermedad neuroinvasiva apenas ha sido identificada en humanos o
equinos [53].

El primer registro de actividad autoctona del virus West Nile fuera de EEUU corresponde a
un caso de enfermedad neuroldgica en las Islas Caiman en 2001 [79]. En el afio 2002, un
estudio de seroprevalencia confirmé la circulacion del virus en aves residentes y migratorias
de Jamaica [80], y un ave positiva en México y otra en Puerto Rico. Durante ese afio, se
detectaron caballos y gallinas infectados en la Isla de Guadalupe [81] y aves positivas en
dos parques nacionales de Republica Dominicana [82], uno de ellos ubicado en el limite con
Haiti [82].
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En México, el virus se detectdé por primera vez en caballos en julio de 2002 [83,84]; la
infeccibn en aves silvestres en 2003 [85,86] y casos humanos en 2004 [87].
Simultaneamente se observé actividad en El Salvador (equinos), Guatemala (equinos),
Belice (equinos), Cuba (aves), Puerto Rico (aves) y Bahamas (humanos) [79,88,89].
Posteriormente se detectaron equinos infectados en Cuba y Puerto Rico, pero solo se
detectaron casos de enfermedad neuroldgica en humanos en La Habana en 2003 [90].

En otofio de 2004, se detectaron ocho caballos y dos patos domésticos seropositivos en
Trinidad [79], y 12 equinos infectados en el norte de Colombia [91], convirtiéndose en los
primeros registros de actividad del virus en América del Sur. En Venezuela, un estudio de
seroprevalencia identific6 aves silvestres y gallinas seropositivas en 2006 y equinos
infectados desde el afio 2004 [92]. A finales de 2004, el virus habia alcanzado Argentina [4].
En Brasil detectaron anticuerpos contra el virus en sueros de equinos recolectados en 2009
en la regién del Pantanal, constituyendo el primer registro de actividad en ese pais [93].
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5.2. SITUACION EN ESPANA

En Espafia, el primer caso humano de enfermedad neuroinvasiva por VNO se identificé de
forma retrospectiva por un equipo del Hospital de Bellvitge, Barcelona, en un paciente con
diagnostico de meningitis, que habia estado los dias previos al inicio de los sintomas
(septiembre del 2004) en un pueblo de en la provincia de Badajoz [94].

Posteriormente, entre septiembre y diciembre de 2010, el Ministerio de Medio Ambiente,
Medio Rural y Marino (hoy denominado Ministerio de Agricultura y Pesca, Alimentacion y
Medio Ambiente — MAPAMA) notificé la deteccion del VNO en 36 explotaciones equinas de
las provincias de Cadiz, Sevilla y Méalaga. El virus identificado en uno de los caballos
sintomaticos correspondia al linaje 1. Estas detecciones se enmarcaron dentro del Plan de
vigilancia frente al VNO en Espafia, del MAPAMA, que se elabor6 por primera vez en 2007 y
se revisa anualmente [95]. Toda la informacion sobre el programa de vigilancia, asi como los
resultados en afios anteriores esta disponible en la siguiente pagina [95]:

http://www.mapama.gob.es/es/ganaderia/temas/sanidad-animal-higiene-ganadera/sanidad-
animal/enfermedades/fiebre-nilo-occidental/F O Nilo.aspx

Tras la notificacion de la sospecha del primer foco en caballos, se puso en marcha la
vigilancia activa de meningoencefalitis en humanos en la zona afectada que incluyé una
campafa de informacion a los profesionales sanitarios. Mediante esta vigilancia activa se
investigaron 15 casos sospechosos y se confirmaron dos casos humanos de
meningoencefalitis por VNO, dos hombres de 60 y 77 afos de edad, ambos residentes en
la zona afectada de Cadiz [96]. Se llevé a cabo ademas una busqueda retrospectiva de
casos de meningitis viricas en Jerez, donde se identific el primer foco en caballos, sin que
se encontraran casos compatibles en las 11 semanas previas a la identificacion del foco. La
poblacion local de las zonas en riesgo fue informada para la adopcion de medidas de
proteccion individual frente a picaduras de mosquitos.

Durante este brote se tomaron medidas para garantizar la seguridad sanguinea. En todas
las donaciones procedentes de las areas afectadas se realizé cribado de VNO mediante
técnicas de deteccion de acidos nucleicos del virus (NAT), resultando todas negativas.
Ademas, en las zonas no afectadas se establecié la exclusién temporal durante un periodo
de 28 dias de los donantes que hubieran permanecido en las areas afectadas, segun lo
establecido en los acuerdos del sistema nacional de hemovigilancia en las recomendaciones
para donantes de sangre y componentes.

Entre septiembre y octubre de 2011 se identificaron cinco focos de VNO en explotaciones
equinas de la provincia de Cadiz. En 2012, se natificaron cuatro focos, uno en enero y tres
entre octubre y noviembre, todos ellos en la provincia de Cadiz [97]. En 2013, los focos
aumentaron a 35, la temporada se inicié en agosto y los casos se registraron en municipios
de las provincias de Sevilla y Huelva (figura 6).

Entre septiembre y noviembre de 2014 se identificaron ocho focos equinos, siete de ellos en
las provincias de Sevilla, Huelva y Cadiz; este afio se detectd por primera vez un foco en la
provincia de Ciudad Real. En la temporada 2015 los focos aumentaron a 17, registrandose
por primera vez un foco equino en la provincia de Badajoz (Don Benito); los otros focos se
localizaron en las provincias de Sevilla, Huelva y Cadiz [97] (figura 6).

En el afio 2016, el primer foco en equinos se detecté en el municipio de Tarifa (Cadiz). En
agosto Francia informé a través del Early Warning Response System (EWRS) de un caso
confirmado de enfermedad neuroinvasiva por VNO en un hombre de 74 afios, que habia
regresado a Francia tras unas vacaciones en Andalucia, entre el 22 de junio y el 4 de
agosto. Su evolucion fue satisfactoria [97].

En agosto se notificaron 14 focos de VNO en la provincia de Sevilla. Durante el mes de
septiembre los focos aumentaron a 27, ocho de ellos en municipios sin notificaciones desde
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el 2010. Se detect6 un foco Caceres, el primero fuera de Andalucia en 2016 y el segundo de
Extremadura desde el inicio de la vigilancia equina (figura 6).

Durante el mes de septiembre de 2016 se notificaron dos nuevos casos humanos de
enfermedad neuroinvasiva por VNO en Sevilla en dos varones de 70 y 54 afos. Ambos
evolucionaron de forma favorable [97].

En octubre se detectaron 27 focos de los que siete se localizaron en Céaceres y Avila. Los
focos en esta ultima provincia fueron los primeros detectados desde el inicio de la vigilancia
equina en 2010. En noviembre se detectaron los Ultimos tres focos de la temporada 2016 en
la que se registraron 73 focos equinos de VNO es Espafia, 37 de ellos en municipios sin
focos notificados desde el inicio de la vigilancia equina en 2010 (figura 6).

En la figura 7 se muestra la distribucion geografica de los casos de VNO en caballos y
humanos notificados entre 2010 y 2016.

La informacion de los municipios donde se han detectado los casos se puede encontrar en
la Web del MAPAMA a través del buscador de focos [97]:

https://servicio.magrama.gob.es/rasve/Publico/Publico/BuscadorFocos.aspx

Figura 6. Focos equinos de VNO en Espafa. 2010-2016
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Ene Feb Mar Abr May Jun Jul Ago Sep Oct Nov Dic Total
2010 0 0 0 0 0 0 0 0 16 15 4 1 36
—2011 0 0 0 0 0 0 0 0 2 3 0 0 5
—2012 1 0 0 0 0 0 0 0 0 1 2 0] 4
—2013 0 0 0 0 0 0 0 4 6 12 13 0 35
2014 0 0 0 0 0 0 0 0 4 2 2 0 8
2015 0 0 0 0 0 0 0 0 4 10 3 0 17
—2016 0 0 0 0 0 0 1 14 27 27 3 1 73

Fuente: Notificaciones Miniserio de Agricultura, Pesca, Alimentacién y Medio Ambiente.Elaboracion propia.
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Figura 7. Casos humanos y focos equinos de VNO en Espafia por municipios de
ocurrencia entre los afios 2010y 2016
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Fuente: Notificaciones Miniserio de Agricultura, Pesca, Alimentacion y Medio Ambiente y Red Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica.Elaboracién propia.

Seguridad transfusional

En Espafia, existe un Comité Cientifico para la Seguridad Transfusional (CCST) que estudia
de forma permanente las enfermedades infecciosas potencialmente transmisibles a través
de la transfusion, las medidas encaminadas a su deteccién, asi como la implantacion de
aquellas medidas que garanticen al maximo la seguridad de la sangre y derivados. Este
comité viene estudiando desde el afio 2003 el VNO, fecha en la que se establecio incluir en
la “Guia de criterios basicos para la seleccion de donantes de sangre y
componentes”, la exclusién temporal del donante durante 28 dias tras abandonar una zona
en la que se estén produciendo casos de transmision de VNO a humanos. En el afio 2016,
la Orden SSI/795/2016 del 24 de mayo, actualizé las medidas establecidas para el VNO, en
el siguiente sentido: “Virus del Nilo Occidental: exclusion durante 28 dias tras abandonar
una zona en la que se detectan casos de transmision a humanos, a menos que se realice
una prueba individual de deteccion del VNO mediante tecnologia de amplificacién genémica
del &cido nucleico -NAT- y su resultado sea negativo”.
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B. EVALUACION DEL RIESGO PARA ESPANA
1. FACTORES CONDICIONANTES DE LA PROBABILIDAD DE TRANSMISION

1.1. PRESENCIA Y CARACTERISTICAS DE LOS VECTORES

En Europa, principalmente en la zona Mediterranea y en Espafia ademas de Culex pipiens
también han sido identificados el Culex perexiguus y Culex modestus como importantes
vectores para la transmisién del VNO [39,40], mientras que el rol de otras especies, incluido
el Aedes albopictus necesita ser mejor evaluada [5].

Como se ha descrito anteriormente, la deteccién del virus en los mosquitos no garantiza su
capacidad vectorial ya que en algunas especies el VNO es incapaz de replicarse. La
competencia vectorial para el VNO, es decir, la capacidad de transmisién del virus de un
mosquito infectado a un huésped susceptible, de las especies de mosquitos presentes en
Espafia se describe en la tabla 2 y a continuacion se detallan las caracteristicas de los
principales vectores implicados

Tabla 2. Clasificacion segun competencia vectorial para el VNO de diferentes especies
de mosquitos presentes en Espafa

Culex modestus, Culex perexiguus

Mosquitos con competencia vectorial alta (=univittatus) y Culex theileri.

Mosquitos con competencia vectorial media |Culex pipiens, Aedes albopictus.

Aedes vexans, Ochlerotatus caspius y

Mosquitos con competencia vectorial débil Ochlerotatus sticticus.

Fuente: Elaboracién propia

La informacién disponible en relacién con la distribuciéon y abundancia de los mosquitos en
Espafia no es homogénea. Incluida Canarias, se han descrito un total de 64 especies
diferentes de mosquitos en el pais, 56 de ellas podrian estar relacionadas con la transmisiéon
del VNO y 12 especies aparecen en la bibliografia como vectores activos del VNO en EEUU
y algunos paises de Europa [98,99] (tabla 3). Sin embargo en algunos casos estas especies
se han identificado como vectores del VNO Unicamente en EEUU, por lo que seria posible
gue en Europa no estuvieran implicadas en la transmision del virus. Muchos de estos
potenciales vectores estan localizados en regiones muy restringidas o sus habitats son muy
especificos y su presencia es muy baja. Por ello las especies con mayor potencial vectorial
guedan reducidas a aquéllas con elevada competencia vectorial, amplia distribucion, que se
presentan en elevadas densidades y pican preferentemente a las aves [41].
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Tabla 3. Especies de mosquitos en las que se ha aislado el VNO y que estan presentes

en Espaia.
Especie Pais donde se ha aislado el VNO
Anopheles atroparvus Portugal [100]
Aedes vexans EEUU [101]
Aedes albopictus EEUU [101]
Culex modestus Francia [102], Rumania [103] y Rusia [104]
Portugal [105], Republica Checa [106], Israel [107],
Culex pipiens EEUU [101], Rumania [108], Italia [109] y Espafa
[21]
Culex theileri Sudafrica [110]

Culex perexiguus (=univittatus)  |[Espafia [111], Portugal [105], Israel [112], Kenia
[113], Egipto [114] y Sudafrica [115]

Culiseta morsitans EEUU [101]

Coquilletidia richardii Rusia [116] y Rumania [108]
Ochlerotatus cantans Eslovaquia [117]

Ochlerotatus caspius Rusia [116], Rumania [108] e Israel [112]
Ochlerotatus sticticus EEUU [101]

Fuente: Elaboracién propia

En Espafia, de estas especies, las cuatro pertenecientes al género Culex serian la
principales responsables de la transmision y mantenimiento del virus [118].

Culex pipiens puede considerarse el vector principal dada su amplia distribucion y
abundancia. En los sitios donde se han estudiado en profundidad las poblaciones de
mosquitos (Gerona, Barcelona, Madrid, Salamanca y Huelva) esta especie se encuentra
ampliamente distribuida, lo que nos lleva a pensar que ocurre lo mismo en las provincias
donde no se ha estudiado con la misma intensidad. Ocupa todo tipo de habitats, por lo que
seria un buen vector no solo en zonas de habitats naturales sino también en zonas con
poblacion humana. En zonas urbanizadas se ha adaptado a vivir incluso en aguas con altos
niveles de contaminacion. Es la Unica especie autéctona capaz de mantener importantes
poblaciones en zonas urbanas [119]. Es una especie altamente ornitéfila pero con caracter
oportunista en cuanto a la alimentacién [120], y debido a su facilidad para criar en ambientes
antropégenos puede actuar como un vector puente que transmite el virus entre las aves y
los seres humanos [121]. Al pasar el invierno en diapausa este mosquito podria estar
implicado en el mantenimiento de un ciclo invernal de baja intensidad pero suficiente para
mantener un ciclo endémico [49]. Se ha demostrado la transmision vertical transovarica del
VNO [44]. En ensayos experimentales realizados con Cx. pipiens del norte de Africa se ha
demostrado que son vectores muy eficaces del VNO [122].

En la figura 8 se muestra la distribucion de los mosquitos Culex pipiens en Espafia, segun lo
descrito en la bibliografia.
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Figura 8. Distribucién en Espafia de los mosquitos Culex pipiens

¥ .

Elaboracion propia: J. Lucientes, R. Estrada, S. Delacour

Las especies Culex (subgénero Barraudius) modestus y Culex perexiguus (= univittatus)
aparecen como las mejor capacitadas para transmitir la enfermedad en ambientes naturales,
pudiendo invadir las poblaciones que se encuentren en sus proximidades. Sin embargo, su
distribucion en Espafia parece estar muy localizada en algunos enclaves del interior y en la
costa mediterranea en el caso de Culex modestus, que tiene una clara preferencia por los
humedales naturales. En la especie Culex perexiguus, que en el sur de Espafia parece ser
mas abundante en arrozales, también se ha comprobado la transmisién vertical transovarica
del VNO [113]. Ambas especies se alimentan mayoritariamente de aves y podrian ser muy
importantes para el mantenimiento del ciclo enzoético [40] y habitualmente no se encuentran
en zonas urbanas [119] (Figuras 9 y 10).

Figura 9. Distribucion en Espafia de los Figura 10. Distribucion en Espafia de los
mosquitos Culex modestus mosquitos Culex perexiguus

Elaboracion propia: J. Lucientes, R. Estrada, S. Delacour

El Culex theileri es un vector que también es competente para el VNO y se encuentra
ampliamente distribuido en Espafia (Figura 11). Aunque ha demostrado ser muy efectivo
para la transmision de la enfermedad fuera de nuestras fronteras, no se ha detectado ningdn
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ejemplar positivo en los estudios realizados en el suroeste peninsular. Esta especie no seria
tan importante para la amplificacion del virus, ya que se alimenta mayoritariamente de
mamiferos, pero podria jugar un papel muy importante, junto a Culex pipiens, en la
transmisién del virus a caballos y humanos [40].

Figura 11. Distribucion en Espafia de los mosquitos Culex theileri

Elaboracion propia: J. Lucientes, R. Estrada, S. Delacour

Otra especie a tener en cuenta es Aedes albopictus. En EEUU se ha aislado el VNO en
esta especie [101] que ha demostrado tener una excelente capacidad vectorial en el
laboratorio. Este mosquito, que fue detectado por primera vez en Espafia en el afio 2004, se
encuentra en plena expansion en el pais, sobre todo en la costa mediterranea, lugar de
riesgo por ser una de las vias de migracion de aves mas importante. Datos recogidos en el
“Proyecto de vigilancia entomoldgica en aeropuertos y puertos frente a vectores importados
de enfermedades infecciosas exéticas, y vigilancia de potenciales vectores autéctonos de
dichas enfermedades” y los facilitados por las CCAA en el marco del Plan Nacional de
preparacion y respuesta frente a enfermedades transmitidas por vectores hasta diciembre
de 2016 [123-125], sefialan que el vector esta establecido en localidades de la costa
mediterranea desde Gerona a Cadiz, incluyendo las islas de Mallorca, Menorca e lbiza.
También esta presente en Irin. Hallazgos recientes procedentes del mismo proyecto indican
también la presencia del vector en Bilbao y en Sevilla. Lo previsible es que el vector se siga
expandiendo y se establezca en nuevos territorios en los préoximos afos.

Debido a su elevada atracciéon y agresividad hacia el ser humano, el Aedes albopictus
podria actuar como un excelente vector puente en caso de una introduccion del VNO por
aves en un lugar habitado, aunque en estudios realizados en Barcelona, el impacto real
sobre la amplificacion de VNO se ha valorado como bajo debido a la escasa frecuencia de
alimentacion sobre aves [121].

En un estudio publicado en 2012 se describian ademas nuevos flavivirus transmitidos por
mosquitos detectados en Ochlerotatus caspius en Andalucia, aunque el papel de este vector
en la transmision del VNO no esté definido [126].

Puesto que los principales vectores, las diversas especies del género Culex, hibernan en su
forma adulta y est4 probada la transmision transovérica, existe un riesgo elevado de
mantenimiento del virus entre los mosquitos y las aves durante todo el afio en condiciones
naturales. Todo ello facilitaria la endemicidad en ciertos puntos de la geografia espafiola.
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Las otras especies tendrian una menor importancia en la transmision del VNO, ya sea por
estar mas localizadas o por tener una menor capacidad vectorial, pudiendo actuar en
ocasiones como vectores secundarios

Los mosquitos Culex son capaces de sobrevivir en el invierno a bajas temperaturas. En el
bajo Guadalquivir se han encontrado hembras de Culex pipiens, theileri y perexiguus en
todos los estadios gonotréficos desde noviembre a febrero. Sin embargo, el incremento de la
temperatura produce un desarrollo mas rapido del mosquito. La supervivencia es mas
elevada entre 20 y 30°C, mientras que las temperaturas extremas, demasiado elevadas o
demasiado bajas, pueden resultar fatales para estos mosquitos [47]. En general, la
transmision del VNO mediante estos vectores no es posible en isotermas inferiores a 20°C
en verano [46,127], por lo que, como se observa en la figura 12, en todo el pais podria
producirse transmision, salvo en las zonas correspondientes a la Cordillera Cantébrica, los
Montes de Ledn, los Pirineos y algunas areas del Sistema Central y del Sistema Ibérico en
Burgos, Soria, Avila, Segovia y Teruel.

Figura 12. Mapa de temperaturas medias de las maximas (°C) entre el 15 de junio y el
15 dejulio en Espafia. Periodo de referencia 1981-2010.

Fuente de datos: Estaciones principales de ATMET
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Fuente: Agencia Estatal de Meteorologia. Ministerio de Agricultura, Pesca, Alimentacion y Medio Ambiente.

En cuanto a los mosquitos Aedes albopictus, las condiciones climaticas idoneas para su
desarrollo y establecimiento son temperatura media anual superior a 11°C, con temperatura
media del mes frio superior a 0°C y temperatura media del mes calido superior a 20°C, junto
con un numero de dias de lluvia al afio superior a 60 dias y mas de 500 mm de
precipitaciones anuales. En Espafia las zonas climaticamente mas favorables serian Galicia,
toda la cornisa del Cantabrico, el delta del Ebro, la cuenca del Tajo, la cuenca del Guadiana
y la desembocadura del Guadalquivir [127,128].

1.2. PRESENCIA Y CARACTERISTICAS DE LOS RESERVORIOS

Las aves son los huéspedes naturales del VNO y actidan como reservorios amplificadores.
En Espafia, existe una gran variedad de especies de aves que serian susceptibles a la
infeccion. En la tabla 4 se recoge un listado de aves presentes en Espafia, ya sea como
residentes o con presencia en determinadas temporadas en el caso de las migratorias, en
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las que se han identificado anticuerpos frente al VNO en estudios realizados en varios
paises europeos o de Africa. Es importante aclarar que existen algunas especies de aves
gue tienen una distribucién mundial y aunque no han sido encontradas enfermas o muertas
de VNO en Europa, si se han identificado en América, donde los brotes han sido mucho mas
patdgenos para las aves y la vigilancia ha sido mas exhaustiva. Tal es el caso de las
especies Tyto alba y Falco rusticolus [29] y de las especies rapaces Pandion haliaetus,
Circus cyaneus, Falco columbarius, Falco peregrrinus, Asio otus y Asio flammeus [129].

La mayoria de las especies desarrollan sintomas muy leves, aunque presentan viremias alta
y generan inmunidad para toda la vida. Sin embargo las especies de la familia Corvidae
(cuervos, arrendajos y urracas) desarrollan enfermedad grave y presentan una alta
mortalidad por VNO, lo cual puede hacer de ellas centinelas Utiles para alertar de la
presencia del virus en nuevas areas de circulacion viral [130].
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Tabla 4. Aves en las que se han identificado anticuerpos frente al VNO en Europa,

presentes en Espafia

Orden Familia Especie Nombre comun Estatus
Anas querquedula Cerceta carretona MT
Anas platyrhynchos Anade azul6n R, ME
Anseriformes Anatidae Anas acuta Anade rabudo ME
Aythya ferina Porrén europeo R, ME
Branta canadensis Barnacla canadiense grande | ME
Charadridae Vanellus vanellus Avefria europea R, ME
. Laridae Chroicocephalus ridibundus Gav?ota reidora . R, ME
Charadriformes Larus cachinnans Gaviota del Caspio R, ME
Scolopacidae Tringa ochropus Andarrios grande R, ME
Sternidae Sternula albifrons Charrancito comin MT
Ciconiformes Ardeidae Al_rdea_ cin_erea_l Garza real R, ME
Ciconidae Ciconia ciconia Ciglefia blanca R, ME, MT
Columba livia Paloma bravia R
Columbiformes Columbidae Streptopelia decaocto Tértola turca R
Streptopelia turtur Tértola europea MT
Coraciformes Upupidae Upupa epops Abubilla R, MT
Aquila crysaetos Aguila real R
Aquila adalberti Aguila imperial Ibérica R
Accipitriformes Accipitridae Acc?p?ter nisu§. Gavilan cgml]n R, ME
Accipiter _gentilis Azor comdn R
Aquila fasciata Aguila Azor perdicera R
Falco tinnunculus Cernicalo vulgar R
. - Phasianus colchicus Faisan vulgar R
Galliformes Phasianidae Alectoris rufa Perdiz Roja R
Gruiformes Rallidae Fulica cristata Focha comun R, ME
Pica pica Urraca comudn R
Corvidae Corvus cornix Corneja cenicienta ME
Corvus corone Corneja negra ME
Hirundinidae Riparia riparia Avidn zapador MT
Laniidae Lanius senator Alcaudon comun MT
Motacillidae Motacilla 'a'lbz?l L{;\vgndera blanca R, ME
Anthus trivialis Bisbita arboreo MT
Muscicapidae Ficedula hypoleuca Papamoscas cerrojillo MT
Paseriformes Passeridae Passer domesticus Gorrién comin R
Sturnidae Sturnus vulgaris Estornino pinto R
Sylvia communis Curruca zarcera MT
Sylvia borin Curruca mosquitera MT
Sylviidae Sylvia atricapilla Curruca capirotada R, ME
Sylvia melanocephala Curruca cabecinegra R
Phylloscopus trochilus Mosquitero musical MT
. Phoenicurus phoenicurus Colirrojo real MT
Turdidae - ~
Turdus merula Mirlo comin R
Phalacrocoracidae Phalacrocorax carbo Cormoran grande R, ME
Pelecaniformes Threskionithidae Plagadis falcinellus Morito comudn R
Ardeidae Egretta garzetta Garzeta comun R
Phoenicopteriformes Phoenicopteridae Phoenicopterus roseus Flamenco comun R, MC
Piciformes Picidae Jynx torquilla Torcecuello euroasiatico MT
Strigiformes Strigidae Otuss cops Autillo europeo MT

MC: Migrante circunmediterraneo; ME: Migrante europeo; MT: Migrante transahariano; R: Residente.

Elaboracion propia: J. Lucientes Fuentes: [8,29,131-140]

Las aves pueden contribuir a la diseminacion del VNO a corta y a larga distancia. La
hipotesis de la introduccion del VNO desde Africa a Europa y la cuenca mediterranea a partir
de aves migratorias se ha avalado por diversos estudios filogenéticos de las cepas
circulantes [6]. El brote de VNO que ocurrié en el afio 2000 en la region de la Camarga,
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Francia, caracteristica por sus humedales, y donde el virus no se habia observado desde los
afios 1960, se ha asociado a una posible dispersion del virus a partir de aves migratorias
procedentes de Africa subsahariana [141].

Espafa se encuentra como etapa o destino de cria de muchas rutas migratorias de aves
procedentes de areas endémicas para el VNO, como el continente africano (Figura 13).
Estas aves pasan el invierno en Africa y se reproducen en Espafia, siendo su recuento
maximo durante los meses estivales. La mayoria pertenece a la orden Passeriformes, un
orden que incluye una gran variedad de especies de aves, algunas de las cuales se han
descrito como reservorios del VNO (golondrinas, tordos) [142]. Otra ruta de aves migratorias
procede del norte y centro de Europa donde se reproducen y a finales del verano comienzan
su migracién hacia latitudes mas sureflas en busca de temperaturas mas suaves. En
Espafia estas aves son fundamentalmente de habitats acuéticos, las cuales se congregan
en torno a humedales especialmente propicios para la existencia del mosquito vector del
VNO y en los que coexisten aves residentes (Figura 14) [142]. Algunas zonas especialmente
relevantes como punto de descanso, fundamentalmente de las aves migratorias acuaticas,
son en la zona sur de Espafa, el parque Nacional de Dofiana, el Delta del Ebro, los
humedales de Catalufia y los humedales de la cuenca mediterranea, situados en las CCAA
de Valencia, Murcia y Baleares. Estas zonas han sido priorizadas en el Plan de vigilancia del
VNO en Espafia del Ministerio de Agricultura, Alimentacion y Medio Ambiente [95].

Figura 13. Principales rutas de migracion de aves entre Europay Africay en Espafia

Fuente: Grupo Local de SEO/Birdlife en Barcelona Elaboracion propia: J. Lucientes

29



- = . Centro de Coordinacién
INFORME DE SITUACION Y EVALUACION DE RIESGO DIRECCION GENERAL DE d |
VIRUS DEL NILO OCCIDENTAL EN ESPANA SALD.PUBHICA; LAUDAD'E e Alertas y _—
. INNOVACION Emergencias Sanitarias

Figura 14. Abundancia de aves silvestres acuéticas y densidad de humedales, Espafia

Humedales por extension (raster)
3 12,000
£ 12.100 - 35.900
B 35.000- 71.800
71,600 . 163,000
MR 125020 - 3050000
Abundancia Aves acuaticas
€3 - 11888
11890 . 28407
B 25408 - 56564
W 53555 - 137282
B 137283 -601285

La extension de humedales se representa mediante puntos, mientras que la abundancia de aves acuaticas se representa
mediante el coloreado de las provincias.

Fuente: Departamento de Sanidad Animal, Facultad de Veterinaria, Universidad Complutense de Madrid. Analisis
probabilistico del riesgo potencial de entrada y difusion de la Fiebre del Nilo Occidental y de la Peste Equina Africana en
Espafa [142]

Las aves residentes podrian contribuir al mantenimiento de la transmision local del virus
[69]. En Espafia, algunos autores han descrito una seroprevalencia de anticuerpos frente al
VNO en aves migratorias superior a la encontrada en aves residentes [143,144], aunque el
VNO se ha identificado también en aves residentes, en especies como el mirlo comun, el
cernicalo, el aguila imperial, el buitre negro, la cigiiefia blanca y la focha (estas dos ultimas

especies se comportan como migradoras parciales) [135,136,145,146].
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1.3. CIRCULACION VIRAL

En Espafia se han realizado varios estudios de seroprevalencia tanto en poblacion humana,
como en aves, caballos y mosquitos, que apoyan el hecho de que ha habido circulacién del
VNO en determinadas areas y periodos. Los resultados describen de una manera global que
la seroprevalencia en humanos oscila entre un 0,2% y un 3%, cuando se analiza la actividad
neutralizante, entre un 7% y un 52% en los caballos y una gran variabilidad en las aves con
porcentajes entre un 1,9% y un 43% dependiendo del tipo de especie estudiada.

En un estudio de 1037 muestras de suero humano pertenecientes a 10 localidades del Delta
del Ebro recogidas en 1980, se encontrd reactividad frente a flavivirus en el 8,0% de los
casos y presencia de anticuerpos frente al VNO en titulos significativos en el 3,0% de los
casos [147]. Estudios posteriores realizados con técnicas mas especificas han encontrado
seroprevalencias menores: en una encuesta serolégica realizada en el afio 2001 en 992
personas en el Delta del Ebro se encontraron anticuerpos IgG frente el VNO en el 1,2% de
las muestras y actividad neutralizante en el 0,2% [148]; otro estudio realizado en el afio 2007
en una muestra de 504 personas de la provincia de Sevilla encontré presencia de
anticuerpos IgG frente el VNO en el 1,0% y confirmacién de infeccidon pasada mediante el
test de microneutralizacién en el 0,6% [149]. En Catalufia un estudio de seroprevalencia en
donantes de sangre realizado durante el afio 2015, analizé6 800 muestras y encontré mas de
50 positivas por ELISA, pero s6lo una con anticuerpos neutralizantes para VNO; esta
muestra se obtuvo de un donante nativo de Pakistan [150].

En el area del parque Nacional de Dofiana se han realizado hallazgos de anticuerpos frente
al VNO en poblaciones equinas (8,3% de seroprevalencia en una muestra de 157 caballos
en el afio 2007) [151,152] y de aves, fundamentalmente en aves acudticas migratorias,
donde se han encontrado prevalencias de anticuerpos frente al VNO en polluelos que
oscilan entre el 1,9% y el 17,9% segun la especie, correspondiendo la mayor prevalencia a
la poblacién de flamencos [135]. Otros estudios realizados en el sur de Espafa entre 2004 y
2009, fundamentalmente en areas de Cadiz y Sevilla, han confirmado igualmente la
circulacion en aves del VNO y de otros miembros del complejo antigénico de la encefalitis
japonesa. Los hallazgos muestran seroprevalencias variables en aves migratorias, que
oscilan entre el 5,2% [144] y el 7,5% [143] en muestras constituidas por varias especies,
hasta valores mas elevados superiores al 40% en algunas subespecies, como la gaviota
reidora [144]. Diversos estudios han encontrado las mayores seroprevalencias (20%-43%)
en las fochas, migradoras parciales [144,146,153]. Un estudio realizado entre 2003 y 2006
confirmoé la seroconversién para el VNO en fochas capturadas en Dofana [153]. En
especies de aves residentes las seroprevalencias oscilan entre el 0,4% y el 3,7%
dependiendo del area y la especie [143,145,146]. En un estudio de seroprevalencia de
flavivirus en aves de caza realizado durante 2011 y 2012, se identificaron anticuerpos contra
los virus VNO, Bagaza y Usutu en perdices y faisanes de la zona de Cadiz; la deteccion viral
durante dos temporadas consecutivas apoya la premisa de que estos virus estan hibernado
en la zona [154].

En las Islas Canarias se estudié en el afio 2006 la seroprevalencia de anticuerpos frente al
VNO en halcones de Eleonora, aves migratorias que pasan el invierno en Madagascar. Se
encontré una seroprevalencia de 14,8% en los adultos pero no se evidenciaron anticuerpos
en ninguno de los polluelos, lo que sugeria que el virus no estaba circulando localmente
[155].

Por otro lado, en 2008 se identifico la presencia de anticuerpos frente al VNO en cinco
ejemplares de &guila imperial en Castilla La Mancha (seroprevalencia de 23,8%), una
poblacién de aves residentes en ambientes no hiumedos del interior de la Peninsula [136].

Se han realizado estudios en poblaciones de aves, desde el afio 2001 hasta el 2006 en el
marco de la red EVITAR (red de vigilancia de enfermedades viricas transmitidas por
artrépodos y roedores) y posteriormente en el marco del Plan de vigilancia frente al VNO en
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Espafa, centrados en los humedales de Dofiana-Marismas del Odiel y en los tres
principales humedales catalanes (delta del Ebro, delta del Llobregat y Bahia de Rosas). En
ellos se ha detectado la presencia de anticuerpos a flavivirus en proporciones variables
segun la especie, alcanzando en algunos casos valores elevados (34% de seroprevalencia
en fochas en Dofiana) [95].

Un estudio de seroprevalencia recientemente publicado y llevado a cabo en 149 aves de 32
especies capturadas entre julio y octubre de 2013 en las provincias de Huelva, Cadiz y
Sevilla, confirm6 la transmision local de VNO en esta regién, aportando mas informacion
sobre la dindmica de la transmision [35]. Se encontraron anticuerpos VNO en una Curruca
cabecinegra (Sylvia melanocephala) joven (nacida ese mismo afio) y en un ave adulta
(Turdus merula) en la que se identificé también virus Usutu. Durante este mismo periodo de
tiempo, se notificaron varios brotes de VNO en explotaciones equinas de 34 municipios de la
region (28 en Sevilla y 6 en Huelva). La S. melanocephala fue localizada a 27 km del lugar
donde se declaré un foco positivo de VNO en caballos, en una zona con alta densidad
equina. Esto indica que el virus estaba circulando en un area mayor que la sugerida por los
casos equinos notificados y también resalta la importancia de la vigilancia de aves silvestres
[35]. Este mismo afio, un muestreo realizado en 1.588 gorriones de la regién suroeste del
pais identific6 una prevalencia de anticuerpos para VNO del 0,94% en aves de zonas
naturales y del 1.15% en aves de zonas rurales (areas con ganado), sin muestras positivas
en gorriones procedentes de zonas urbanas [134].

En marzo del 2014 se detect6é el VNO linaje 1 en un buitre que presentaba sintomatologia
neuroldgica, identificado en el municipio de Malagéon, en la provincia de Ciudad Real
(Castilla La Mancha) [140]. Un afio més tarde, en febrero de 2015, el virus fue detectado en
aves cautivas en la provincia de Avila (Castilla y Leén). Al mismo tiempo, el MAPAMA
informé de la detecciéon por PCR de VNO en un faisan en el municipio de Arenas de San
Pedro, en la provincia de Avila. El faisan se encontraba en un nicleo zooldgico de una finca
particular, con presencia de aves y caballos, entre otros animales.

En Castilla y Ledn existe un programa especifico de vigilancia epidemiol6gica en la fauna
silvestre, dentro del cual se incluye el VNO. El Programa consta de vigilancia pasiva en aves
(recogida y andlisis de cadaveres de aves) y vigilancia activa en aves y équidos [156]. En el
afio 2015, como parte de esta vigilancia activa se tomaron muestras de aves de este nulcleo
zooldgico, encontrandose 15 muestras positivas por ELISA y 11 de ellas positivas por
seroneutralizacion. Posteriormente se tomaron muestras de plumas de las aves positivas
para la realizacién de PCR, y se detecté el VNO por PCR, linaje 1, en un faisan. Este caso
podria indicar que el area de circulacion del VNO en Espafa podria estar extendiéndose
hacia el centro del pais.

Los caballos, al igual que los humanos, son susceptibles a la infeccién por VNO, y aunque
acttan como fondo de saco epidemioldgico, tienen gran valor como centinelas de la
actividad virica, puesto que estan mas expuestos a las picaduras de los vectores que los
humanos e incluso podrian atraer a los mosquitos por los elevados volumenes de CO, que
excretan [157]. Los sintomas mas frecuentes de encefalomielitis por VNO en caballos son
ataxia, debilidad e incoordinacion y la letalidad asociada oscila entre el 20 y el 30% [158].

En Espafia hay 636.100 caballos en 187.546 explotaciones equinas. Andalucia es la region
con mayor numero de equinos con 219.198 animales en 74.232 explotaciones [159]. La
densidad de caballos varia entre 1,1y 3,5 caballos/km? en las provincias del este y oeste de
la Comunidad Auténoma, respectivamente [160].

Existen estudios recientes de seroprevalencia de anticuerpos frente al VNO en poblaciones
de équidos en Andalucia. En el afio 2010, a partir de la identificacion de un primer brote de
VNO en una explotacion de caballos en Cadiz a comienzos de septiembre, se implement6
un sistema de vigilancia a partir del cual se encontré al menos un animal con presencia de
anticuerpos IgM para VNO en 36 de las 75 explotaciones sospechosas (47,4%); de ellas, 30
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explotaciones estaban ubicadas en la provincia de Cadiz. La seroprevalencia en animales
no vacunados en las explotaciones afectadas fue de 51.7%. En el brote de VNO en
explotaciones equinas de Andalucia del afio 2010, murieron 18 de los 51 caballos
sintomaticos, con una letalidad del 35,3% [161].

En otro estudio de Andalucia realizado entre enero y marzo del 2010 en una muestra de 510
caballos de 348 explotaciones, se encontrdé una seroprevalencia individual de infeccion por
VNO del 7,1% (IC95% 4,9-9,3) con un 8,3% de las explotaciones con algun animal
seropositivo. Se encontraron importantes diferencias en la distribucién geogréfica de las
explotaciones en las que se identifico infeccion por VNO, tal y como se observa en la figura
15, siendo Huelva y Céadiz las provincias con mayor seroprevalencia en caballos (13,3% y
14,2% respectivamente) [160]. Entre abril del 2010 y febrero del 2011 se realizd otra
investigacion en explotaciones de caballos donde no habia habido casos sintomatico; se
encontré una seroprevalencia general del 11,0% indicativa de una mayor diseminacion
geogréafica del virus y de que habia existido circulacién viral meses antes de que se
notificara el primer brote en caballos. La mayor seroprevalencia se encontr6 también en
Cadiz (18,6%) [18].

En un estudio de prevalencia realizado en 2012 en mamiferos salvajes: zorros (Vulpes
vulpes), jabalies (Sus scrofa) y cerdos ibéricos (Sus scrofa doméstica) de la zona centro y
sur de Espafia y del Parque Nacional de Dofiana identificaron la presencia de anticuerpos
contra el VNO en un zorro rojo (primera notificacion de VNO en esta especie), cuatro cerdos
ibéricos y nueve jabalies. Estos resultados sefialaron la posibilidad de circulacién del virus
en otras especies no relacionadas con los habitats de humedales (jabalies salvajes y zorros)
que podrian servir como centinelas para la actividad de los flavivirus, aunque con
importantes limitaciones dada su escasa exposicion y su mayor concentracion en la
temporada de invierno [162].

Los resultados de un estudio publicado recientemente en el que se analizaron muestras
seroldgicas de 369 caballos asintomaticos recogidas entre 2011 y 2013 en seis provincias
centrales del pais (Madrid, Toledo, Segovia, Guadalajara, Cuenca y Avila), confirmaron la
presencia de anticuerpos contra el VNO en dos caballos de la provincia de Madrid (mayo de
2012) y un caballo de la provincia de Segovia (julio de 2013),obteniéndose una
seroprevalencia del 1,35%.Los autores concluyeron que el VNO circula en équidos
asintomaticos de la zona central de la Peninsula Ibérica al menos desde el afio 2012 [163].
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Figura 15. Distribucién espacial de las explotaciones de caballos infectados por VNO
en Andalucia, 2010.
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Nota: El gradiente de blanco- negro indica la seroprevalencia frente a VNO en las diferentes areas muestreadas. Los puntos
negros y blancos representan las explotaciones seropositivas y seronegativas, respectivamente. Los triangulos y los cuadrados
representan los brotes de VNO en caballos y humanos en 2010, respectivamente.

Fuente: |. Garcia-Bocanegra et al. Veterinary Microbiology 160 (2012) 341-346.

En estudios realizados en mosquitos, se ha identificado genoma del VNO en Culex pipiens y
Culex perexiguus en zonas del sur de la Peninsula donde se habia previamente detectado
circulacion viral (marismas de Dofiana, Odiel y del Guadalquivir) [21,111].

Secuenciaciones del VNO Linaje 1 realizadas en aves (2007) y mosquitos (2008)
presentaron una alta homogeneidad gendmica (>99.5%), lo que sugiere que el virus ha
podido estar invernando entre diferentes estaciones y afios [18]. Recientemente ha sido
identificado VNO linaje 1 en un Azor comin que presentaba sintomas nerviosos (ataxia,
inapetencia, convulsiones, etc.) en la provincia de Cadiz (Informacién suministrada por la
Subdireccién General de Sanidad e Higiene Animal y Trazabilidad del Ministerio de
Agricultura y Pesca, Alimentacion y Medio Ambiente).

Los andlisis filogenéticos del VNO identificado en aguilas reales [137], en mosquitos y en un
caballo afectado en el brote del 2010 en Andalucia [18,111] indican que el virus circulante
en Espafia corresponde al linaje 1.

El estudio de los patrones de circulacion del VNO en Europa apunta a que el virus podria
haber mantenido su circulacion en algunas areas del Mediterraneo occidental (incluyendo
areas de Espafia) durante periodos de tiempo bastante largos. Andlisis filogenéticos
sugieren también que algunos brotes que se producen cada afio en diversas areas, muchas
veces separadas geograficamente, serian el resultado de la introduccién del virus a partir de
aves migratorias infectadas procedentes de Africa [138]. El virus podria circular de manera
silente durante muchos meses o incluso afios antes de producir brotes, en un ciclo silvestre
entre mosquitos y aves, produciendo casos esporadicos o0 brotes que se originarian por
circunstancias excepcionales en las que el virus sobrepasaria el ciclo enzo6tico. En Europa
diversos andlisis evidencian que el VNO habria sido capaz de permanecer durante el
invierno en algunas temporadas en paises como ltalia [18], en Grecia [164] y Espafa
[18,41].
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1.4. FACTORES AMBIENTALES

Como todas las arbovirosis, la infeccion por el VNO se distribuye necesariamente en areas
donde las poblaciones de vectores competentes son los suficientemente abundantes. Los
habitats de los artrépodos dependen de una variedad de condiciones ambientales,
incluyendo la temperatura, humedad y disponibilidad de agua [27]. Como se ha mencionado
anteriormente, el mosquito Culex pipiens es el vector mas comun del VNO en Europa.

Las temperaturas elevadas (30-32°C) promueven una maduracion mas rapida del mosquito,
una reduccioén del periodo de incubacion del virus [42] y un incremento en la replicacion viral
en el mosquito [45], lo cual incrementa la probabilidad de transmisién del virus.
Temperaturas elevadas, por encima de los 35-40°C, podrian resultar fatales para los
mosquitos [165] y temperaturas bajas (14-18°C) producen una disminucién en su actividad
metabdlica, en el vuelo y los comportamientos alimentarios [166]. Aunque la presencia
invernal como adultos se ha constatado en Espafa para Culex pipiens, Culex modestus,
Culex perexiguus y Culex theileri, su papel vectorial durante el periodo de bajas
temperaturas se considera limitado. Por tanto, las condiciones O6ptimas de temperatura
para la presencia del Culex pipiens y la posible circulacion del VNO se producen en
Espafia entre abril y octubre. Dependiendo de las zonas geograficas y de las condiciones
climéticas adecuadas (temperaturas altas y ausencia de lluvias importantes), este periodo
podria extenderse hasta finales de noviembre.

Podria también existir una relacién entre la tasa de precipitaciones y la abundancia de Culex
spp, aungque esta asociacion no esta tan clara y podria estar influenciada por otros factores
locales como la topografia, el tipo de suelo y la vegetacion, que favorecerian la capacidad
del suelo para crear aguas estancadas, el habitat preferido de los mosquitos [157]. En
general, la relacion entre precipitacion y abundancia de mosquitos es variable y depende de
las diferencias en la ecologia y los patrones de seleccion de habitats de cada especie [167].

La presencia de habitats acuaticos parece ser un factor influyente en la supervivencia y la
actividad vectorial. Las etapas del desarrollo de los mosquitos Culex spp se producen en
estos habitats, y su capacidad de vuelo esta limitada a un area no superior a 7 km de las
zonas acudticas. Rodriguez-Prieto y col [157] estimaron que los brotes de VNO que se
notificaron entre 1999 y 2010 en Europa y los paises mediterraneos se localizaron a una
distancia media de 3,2 km de las zonas acuaticas. En Espafia, existe un amplio nimero de
humedales que estan distribuidos por todas las CCAA (Figura 16). Sin embargo, aunque la
asociacion entre VNO y humedales parece clara, no se puede descartar la ocurrencia de
transmisiéon de VNO en otro tipo de entornos; en Europa se han producido dos grandes
brotes de infeccién por VNO en humanos en zonas urbanas, uno en Bucarest en 1996 y otro
en Belgrado en 1999 [69].
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Figura 16. Mapa de humedales en Espana.
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Fuente: Ministerio de Agricultura, Alimentacion y Medio Ambiente.

Geo Portal, disponible en http://sig.magrama.es/geoportal/

Las zonas de mayor riesgo de infeccion por VNO son por tanto aquellas en las que
confluyen los distintos factores ecologicos: areas cercanas a ecosistemas humedos
(humedales, deltas de rio, etc.) con las condiciones climaticas que permiten una elevada
densidad de mosquitos, con presencia de poblaciones de aves que mantienen el ciclo ave-
mosquito y la posibilidad de interaccion con poblaciones equinas y humanas susceptibles
[158]. La ubicacion estratégica en las rutas migratorias de aves procedentes de zonas
endémicas puede incrementar el riesgo debido a la posibilidad de introduccion o
reintroduccioén del virus o un nuevo linaje a partir de las aves migratorias.

Un reciente estudio en el que se elabora un mapa de riesgo de VNO en Espafia sefiala que
las altas temperaturas y la presencia de humedales son buenos predictores de la circulacién
del VNO en nuestro pais [168].
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Tabla 5. Factores condicionantes y riesgo de transmisién del VNO en humanos

ESCENARIOS
AUSENCIA DE TRANSMISION TRANSMISION TRANSMISION
TRANSMISION ESPORADICA EPIDEMICA ENDEMICA

FACTORES (Ausencia de (Circulacion viral (Amplificacion viral | (Amplificacion viral
circulacién viral) limitada en el ciclo en el ciclo ave- en el ciclo ave-

rural ave-mosquito- | mosquito-ave con mosquito-ave con
ave con afectacion | brotes epidémicos transmision regular
esporéadica a en humanos) a humanos)
humanos)

Aves Rutas de aves Posibilidad de Alta densidad de Poblaciones de
migratorias introduccién del aves migratorias aves residentes
procedentes de virus a partir de con elevada con circulacién
areas no poblaciones de prevalencia de VNO | establecida del VNO
endémicas o aves migratorias Y/O y prevalencia media-
ausencia de rutas con baja alta
de aves migratorias | prevalencia de VNO | Participacién de las Y
Y Y aves residentes en

el ciclo de Posibilidad de
El VNO no circula Escasa o nula amplificacion del reintroduccion a
en las aves participacion de las | VNO. partir de poblaciones
residentes. aves residentes en de aves
el ciclo de migratorias.
amplificacion del
VNO.

Vectores Ausencia de Densidad media de | Densidad alta de Densidad media-alta
mosquitos mosquitos mosquitos de mosquitos
potencialmente potencialmente potencialmente potencialmente
vectores. vectores. vectores y habitos vectores y habitos
(Factor climatico (Factor climatico antropofilos. antropofilos.
favorecedor: favorecedor: (Factor climéatico (Factor climéatico
isotermas inferiores | temperaturas favorecedor: favorecedor:

a 20°C en verano) medias-elevadas) temperaturas temperaturas
elevadas, 30-32°C) | medias-elevadas)

Humanos Susceptibilidad de | Susceptibilidad de Susceptibilidad de Susceptibilidad de la

la poblacién
elevada.

la poblacion
elevada

Y

Ciclo ave-mosquito-
ave en entornos
alejados de las
poblaciones
humanas.

la poblacién
elevada

Y

Ciclo ave-mosquito-
ave en entornos
con elevada
densidad de
poblacién humana.

poblacién media
Y

Ciclo ave-mosquito-
ave en entornos con
densidad de
poblacién humana
media-elevada.
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Fuente: Elaboracion propia

La fiebre por el virus del Nilo Occidental en Europa se considera una enfermedad emergente
debido a la extensibn en afios recientes a nhuevas areas geograficas y poblaciones
[166,169]. Parte de este incremento puede deberse a un mayor conocimiento del virus y a
avances en los sistemas de vigilancia y en la capacidad diagnostica [7]. Sin embargo, hay
otros factores que se detallan a continuacién que pueden estar asociados a esta situacion y
con un potencial impacto en la epidemiologia de la enfermedad en Espafa.

1. La peninsula ibérica se encuentra ubicada entre las isotermas de 10°C y de 20°C,
gquedando el norte y las regiones centrales entre 15° y 10°C. Las regiones del sur se
encontrarian por encima de la isoterma de 15°C. El cambio climético, en la medida en que
predice un aumento en la temperatura global, puede facilitar la presencia de vectores en
todo el territorio peninsular [170]. Los cambios en la temperatura, precipitaciones y humedad
asociados al cambio climatico modifican el habitat de los mosquitos y pueden tener un
impacto importante en la transmisién de las arbovirosis al incrementar la densidad de los
vectores, su distribucion geogréfica y su periodo de actividad.

2. Las preferencias en la alimentacién de los mosquitos pueden tener un impacto
importante en la epidemiologia del VNO. En EEUU algunos estudios sugieren que
determinadas especies cambian sus preferencias de las aves hacia los mamiferos al final
del verano, lo que puede intensificar las epidemias en humanos [48]. En Espafia se han
puesto también de relieve las posibles diferencias en el riesgo de transmision del VNO
segun las especies de mosquitos existentes, lo que conduciria a una importante
heterogeneidad geografica [40].

3. Aunqgue los linajes 1 subtipo 1a y 2 del VNO sean los mas ampliamente distribuidos
en Europa, la identificacibn de otros linajes circulantes en la regién, hasta ahora no
relacionados con brotes humanos, podrian causar cambios en la circulacion viral y tener
también un impacto en la transmision.

4, Las modificaciones en la actividad o en la demografia humana, como pueden ser la
urbanizacion de zonas rurales, pueden conducir a una mayor interaccion de la poblacién con
el ciclo ave-mosquito y a una mayor probabilidad de infeccion [171].
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2. IMPACTO

El impacto dependera del escenario de transmision a humanos y por tanto de la incidencia
de la infeccion, pero condicionado por la presentacién de la enfermedad. En este sentido, el
impacto en términos de morbimortalidad se ver4 atenuado teniendo en cuenta que en
torno al 70%-80% de los casos de infeccion humana por VNO son asintométicos y menos
del 1% de los casos desarrollan enfermedad neuroinvasiva, tal y como se ha descrito en el
apartado A. Sin embargo, en escenarios de transmision epidémica y endémica en los que se
incrementa el nUmero de casos, el impacto puede ser elevado.

En EEUU se ha estimado una media de 5 dias de pérdida de productividad en los casos de
enfermedad febril no complicada por VNO [172] y una media de 8 dias de hospitalizacion
(con 7 dias de cuidados intensivos) para los casos de enfermedad neuroinvasiva [173], en
los que ademas puede producirse incapacidad a largo plazo comparable a la derivada de la
enfermedad cerebrovascular hemorragica [172].

Otros efectos de la transmision del VNO a humanos serian los derivados de la necesidad
de implementar medidas de control.

Por otro lado, los brotes en humanos requieren también la implementacion de medidas de
control vectorial, tales como el mapeo de los lugares de cria de los mosquitos
potencialmente vectores, la aplicacion de larvicidas y el control de los mosquitos adultos,
que implican tomar en cuenta también los posibles factores ambientales asociados [174]. En
el andlisis de los costos sanitarios directos e indirectos y no sanitarios del brote de VNO en
Louisiana, EEUU, en el afio 2002, las actividades de vigilancia entomolégica y control
vectorial supusieron el 41% del coste total [173].

Otras medidas necesarias serian las relacionadas con la comunicacion del riesgo a la
poblacion y a los profesionales de salud y el fortalecimiento de las capacidades diagnésticas
y de la vigilancia epidemiolégica.
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3. CONCLUSIONES

Espafa relne todas las condiciones que pueden favorecer la circulacién del VNO: gran
variedad de posibles reservorios; etapa en las rutas migratorias de aves procedentes de
areas endémicas; proximidad a zonas endémicas como Africa y Oriente Proximo; diversidad
de vectores ampliamente difundidos por la geografia espafiola; presencia del principal vector
implicado en el ciclo de amplificacién aviar (mosquitos del género Culex) en todo el territorio,
y caracteristicas ecolégicas y climaticas favorables (amplias zonas y largos periodos del afio
con temperaturas Optimas para la supervivencia del vector, gran cantidad de humedales).

La probabilidad de infeccién en poblacién humana viene determinada por la probabilidad de
exposicion a mosquitos infectados. El entorno ideal para que la transmisiébn a humanos se
produzca seria el de proximidad geografica entre poblaciones humanas y zonas donde
interaccionan vectores con aves infectadas. Ademas, las temporadas ideales son aquellas
de especial abundancia de mosquitos y en las que la densidad de aves disminuye, que
coinciden con el fin de la estacion de cria y el inicio de la migracion de otofio, lo que lleva a
los mosquitos vectores, habitualmente ornitéfilos, a alimentarse de forma oportunista de
mamiferos (animales o humanos).

Los datos de la vigilancia y los diferentes estudios realizados apuntan a que el VNO ha
circulado en diversas zonas de Espafia desde al menos los afios 2000. Existe el riesgo de
introduccion o reintroduccién del virus a partir de aves migratorias infectadas procedentes de
zonas con circulacion viral, pero ademas las evidencias disponibles indican que existe una
circulacion establecida del VNO en algunas areas de Espafia, mantenida en un ciclo
enzéotico entre las aves como hospedadores y los mosquitos vectores, de manera
similar a la situacion identificada en otros paises de Europa [10]. Hasta el momento estas
areas parecen estar ubicadas fundamentalmente en la region suroeste del pais, en
Andalucia. Sin embargo, los estudios serologicos y los hallazgos recogidos en esta
evaluacién del riesgo, ponen en evidencia la extensién de la circulacion del VNO a zonas
mas amplias de nuestro pais. La deteccién de aves residentes seropositivas para VNO; los
estudios filogenéticos de los virus circulantes, las condiciones climaticas que permiten la
actividad continuada de los mosquitos; la transmisién vertical transovarica del VNO; la
capacidad del virus de sobrevivir al invierno en los mosquitos Culex pipiens y Culex
perexiguus, y la recurrencia de casos equinos en las mismas zonas durante afos
consecutivos, en las que también se han identificado casos humanos apoyan esta hipétesis
de endemizacion de la infeccion en dichas areas.

Hasta el momento, se han identificado cinco casos de enfermedad neuroinvasiva por VNO
en humanos en Espafa (dos en 2010 y tres en 2016). Los estudios disponibles han
encontrado bajas seroprevalencias de anticuerpos en poblacién humana, en contraste con
los mayores porcentajes de seropositividad detectados en determinadas poblaciones de
aves y caballos. Esto seria consistente con que la circulacion del VNO en Espafa
estuviera centrada fundamentalmente en determinadas zonas rurales cercanas a
humedales y con abundantes poblaciones de aves. Los municipios de las CCAA donde
se han identificado los casos equinos en los Ultimos afios, reunirian esas caracteristicas.

El escenario futuro més plausible es el del mantenimiento de la circulacion del VNO en
areas donde se ha demostrado en afios anteriores, con una extension a otras areas en
las que se dan las condiciones ecolégicas favorables. Lo mas probable es que la aparicion
de casos humanos continte siendo esporédica y limitada espacial y temporalmente,
en funcion de diferentes factores como condiciones climaticas, densidad de vectores y
proximidad de poblacion humana susceptible. Sin embargo, no se puede descartar un
escenario de transmisién epidémica con un mayor nimero de personas afectadas en
determinadas éareas, sobre todo si se establecen ciclos de circulacion viral en las aves
residentes de habitats mas proximos a las zonas pobladas. Hay que considerar también el
escenario de transmision en algunos paises europeos cercanos (con un incremento en la
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notificacion de casos, areas de riesgo y la identificacion del linaje 2), que pudiesen llegara a
producirse en Espaiia.

En cuanto al potencial impacto, en términos de morbi-mortalidad de la infeccién por
VNO en humanos, es caracteristico que la mayoria de los casos sean asintomaticos y, a
pesar de que estudios seroldgicos previos han determinado una elevada susceptibilidad a la
infeccién de la poblacion espafiola, la probabilidad de enfermedad neuroinvasora y muerte
se considera baja.
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4. RECOMENDACIONES

o Abordar de forma integral y multidisciplinar la vigilancia y control de la circulacion del
VNO en Espafia. Para ello se debe reforzar la coordinacion a nivel local, autonémico y
nacional entre los sectores de salud humana, animal y ambiental. El VNO debe integrarse
en el Plan Nacional Integral de Preparacion y Respuesta frente a Arbovirosis.

¢ Consolidar la vigilancia epidemioldgica de la Fiebre del Nilo Occidental en humanos
en Espafia, en base al protocolo aprobado por la Ponencia de Vigilancia, el cual indica la
obligatoriedad de la notificacion inmediata e incluye la vigilancia activa en humanos cuando
se detecte circulacion viral. En la Union Europea, la Fiebre por VNO es también de
declaracién obligatoria a la Red de Vigilancia Europea desde diciembre de 2007.

e Difundir el protocolo de vigilancia y de manejo de la enfermedad entre los médicos de
atencion primaria y especializada fundamentalmente en las areas donde se detecte
circulacion viral, para favorecer el diagnéstico diferencial de fiebre por VNO.

o Disponer de mayor informacién sobre la participacion de las aves residentes en el
ciclo de amplificacion viral, ya que es de especial interés por su implicacion en la
endemizacion del virus.

o Reforzar la vigilancia entomoldgica y la vigilancia en équidos, que ha demostrado su
utiidad como signo centinela de circulaciéon viral y de la posible aparicién de casos en
humanos.

e Reforzar las actividades de control vectorial en las areas prioritarias.

e Garantizar la seguridad de la sangre y componentes ante la posible aparicion de
casos de infeccién por VNO en humanos mediante la aplicacién de las medidas acordadas
por el Comité cientifico para la seguridad transfusional (CCST) [175] y que pueden ser
consultadas en el siguiente enlace:
http://www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/medicinaTransfusional/acuerdos/docs/Vi

rus_Nilo.pdf

e Informar a la poblacién a riesgo y promover medidas de proteccion individual frente a
mosquitos en las areas en las que se demuestre circulacion viral.
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Anexo 1. Ficha técnica del Virus del Nilo Occidental.

AGENTE INFECCIOSO

Nombre: Virus del Nilo Occidental (VNO)
Caracteristicas: Pertenece a la familia Flaviviridae, género Flavivirus y al complejo
antigénico de la Encefalitis Japonesa.

EPIDEMIOLOGIA

El VNO fue descubierto por primera vez en 1937 en Uganda. Es endozodtico en gran
parte de Africa, Oriente Proximo, sudeste asiatico y Asia occidental y Australia. En
América del Norte se considera actualmente endémico tras su introduccion en el afio
1999. En algunas zonas de Europa del Sur el patrén de circulacion apunta a la
endemizacion del virus.

RESERVORIOS

El VNO tiene una amplia gama de hospedadores. Se replica en aves, reptiles, anfibios,
mamiferos, mosquitos y garrapatas. Las aves son el reservorio natural amplificador del
VNO. El ser humano y los caballos, como la mayoria de los mamiferos, no se
desarrollan viremia suficiente para contribuir a la transmision del virus.

MODO DE TRANSMISION

El principal modo de transmision es por picadura de mosquitos infectados. Los vectores
principales son los mosquitos Culex. Otras vias posibles de transmision son transfusion
de sangre, trasplante de érganos y transmision transplacentaria.

PERIODO DE INCUBACION

Por lo regular oscila entre 2 y 6 dias, aunque puede extenderse a 14 dias, o hasta 21
dias para pacientes trasplantados.

PATOGENICIDAD

La mayoria de los individuos infectados con el VNO permanecen asintomaticos.

La fiebre por VNO es tipicamente una enfermedad leve que dura entre 2 y 5 dias. Los
sintomas méas habituales son fiebre, cefalea, artralgia, mialgia, malestar general.
Algunos pacientes pueden presentar linfadenopatia generalizada y exantema
maculopapular.

Menos del 1% de los individuos con infeccion por VNO desarrollan enfermedad
neuroinvasiva en forma de meningitis, encefalitis y/o paralisis flacida aguda.

La incidencia de enfermedad neuroinvasiva y la letalidad es mayor en las personas de
edad avanzada.

MEDIDAS DE PREVENCION Y CONTROL

Educar a la poblacion sobre las formas de diseminacion y prevencion.

Reducir el riesgo de transmision por los mosquitos: evitar la exposicion a los mosquitos
durante las horas en las que acostumbran picar o utilizar repelentes y proteger las
habitaciones y dormitorios con mallas de mosquitero.

Implementar programas de vigilancia y control de los mosquitos en las zonas donde
circula el virus. Efectuar estudios para reconocer las especies locales de mosquitos que
intervienen en la transmisién, en particular las que pudieran servir de puente entre las
aves y las personas. Implementar medidas de control integradas, como son la
eliminacion de criaderos y la aplicacion de productos quimicos o el uso de métodos
bioldgicos.

Existe una vacuna disponible para caballos, que puede utilizarse en las zonas
endémicas.
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