Enfermedades virales emergentes

y reemergentes

ANA ISABEL TORO, JORGE E. OSSA

“Ecologizar nuestro pensamiento de la vida, del
hombre, de la sociedad, del espiritu nos hace repudiar
para siempre, jamas, todo concepto cerrado, toda de-
finicidn autosuficiente, toda cosa en si, toda causalidad
unidireccional, toda determinacién univoca, toda re-
duccion achatante, toda simplificacion de principio.”

Edgar Morin

INTRODUCCION

Los virus no son una excepcién al principio de
que toda forma de vida de hoy es el produc-
to de la evolucién de informacién genética preexis-
tente. Tradicionalmente se ha reconocido que la
expresion clinica de las enfermedades virales cam-
bia con el tiempo; molecularmente se ha demostra-
do que esos cambios fenotipicos son el producto de
variaciones en el genoma viral. La tasa de cambio
genético y fenotipico no es la misma en todos los
agentes virales y ello esta determinado, principal-
mente, por factores intrinsecos del virus, como la
naturaleza de su 4cido nucleico, y por la longevidad
y tasa reproductiva del huésped.

En el caso de la especie humana, su larga longe-
vidad y capacidad reproductiva relativamente baja,
determinan cambios muy lentos, solamente detecta-
bles por los observadores mas agudos. En las espe-
cies animales, por el contrario, el fenotipo de las
enfermedades cambia con mayor celeridad; esto es
particularmente claro en las pequefas especies de
importancia zootécnica, como las aves y los cerdos.
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Acorde con ese cambio fenotipico, algunas enfer-
medades virales se han clasificado, recientemente,
en emergentes y reemergentes. Se consideran
emergentes aquéllas que aparecen por primera vez,
mientras que son reemergentes las que apareceny
desaparecen “periédicamente” en el tiempo y en el
espacio (1,2).

La dinamica de las enfermedades virales, tanto en
su “emergencia” como en su “desaparicién”, involu-
cra una serie de factores del agente, del huésped y
del entorno, que interactuan en forma compleja (3,4).
Entre tales factores estan los intrinsecos virales,
tales como mutaciones y recombinaciones; los fac-
tores del huésped son, principalmente, su composi-
cién genética y su estado inmunoldgico; los del
entorno son los que hacen mas o menos probable el
encuentro entre huésped y parasito. Todo lo anterior
determina la capacidad de infectar, la patogenicidad,
la virulencia y la infecciosidad del virus (5-7,12).
Adicionalmente, el entorno, incluyendo en éste al
huésped y a todos los demds factores biéticos, abio-
ticos y socioantropoldgicos, determina en un mo-
mento dado la mutacién o mutaciones que
eventualmente lleguen a ser dominantes; es decir, la
mutacién o mutaciones “seleccionadas”, que sonlas
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que finalmente crearan el problema de enfermedad
a nivel poblacional.

Los virus RNA exhiben la mayor tasa de mutacion
por lafalta de correccién de la RNA polimerasa; entre
éstos se destacan los retrovirus por la infidelidad de
la transcriptasa reversa. Las mutaciones se facilitan
aun mas por la alta tasa de replicacién. Otros cam-
bios son debidos a recombinaciones que ocurren en
los virus con genomas segmentados, como es el
caso de los Ortomixovirus, Reovirus, Arenavirus y
Bunyavirus (5). Ademas, recientemente se docu-
ment6 la incorporacién de oncogenes celulares del
huésped al genoma viral como alguna vez lo habia
propuesto Howard Temin; este mecanismo permitié
a los virus de la leucemia felina y de la leucemia del
gibén, convertirse en los virus del sarcoma felino y
del sarcoma del simio, respectivamente (3).

Los cambios genotipicos no necesariamente se
traducen en cambios de los petfiles de infeccidn-en-
fermedad; es decir, en cambios fenotipicos. Sin em-
bargo, algunas variantes pueden ser eventualmente
seleccionadas por su capacidad para infectar un
nuevo huésped; por el cambio de afinidad entre los
receptores viral y celular; por la mayor capacidad de
replicacion o la mayor infecciosidad; por un prolon-
gado periodo de excrecién viral 0 una atenuacion de
la virulencia; por un cambio antigénico o la adquisi-
cién de una funcién evasora de la respuesta inmune,
etc. (5,6).

A continuacién se dan algunos ejemplos en los
que, en forma clara, se ha puesto en practica la
posibilidad de estas interacciones con la subsecuen-
te aparicién de propiedades emergentes que han
cambiado, en mayor 0 en menor medida, el fenotipo
de las infecciones.

ENFERMEDADES EMERGENTES
Sida

Aun cuando el origen de los HIV-1 y 2 contintda
siendo un debate mayor, existe evidencia de que el
SIDA es una enfermedad viral que se inicié al entrar
un nuevo agente infeccioso en una poblacién nueva.
Aparentemente el HIV-1 aparecié por primera vez en
la poblacién humana en Africa, a mediados de la
década de los 70, a partir de un virus simiano que
pudo haber sufrido una mutacién que le permitié
infectar aun nuevo huésped o que, simplemente, sin
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necesidad de mutar, se enfrenté a un nuevo huésped
que encontré mas permisivo (3,7).

Parvovirosis canina

En este grupo se deben incluir varias enfermeda-
des virales consideradas como nuevas; una de ellas
es 1a enfermedad por Parvovirus canino que es ab-
solutamente nueva. Estudios serolégicos retrospec-
tivos realizados en perros han mostrado que este
virus no existia antes de ser descubierto en 1978
(10); los estudios moleculares demuestran que fue
originado como una mutante del virus de la panleu-
copenia felina, un virus antiguo e importante en
felinos. Asi pues, cuando un virus ancestral cambia
en forma tan abrupta y encuentra a su alcance una
poblacién susceptible, puede causar una pandemia
en el nuevo huésped no inmune (2).

Enfermedades por Torovirus

Otra de las enfermedades virales consideradas
como nuevas, es la producida por los Torovirus. En
1972 se aislé por primera vez el Bernavirus (BEV) a
partir de un equino con sintomatologia diarreica.
Dicho virus mostré una morfologia arrinonada poco
comun. Sin embargo, el BEV no fue estudiado a
fondo hasta 1979 cuando se hizo un nuevo aisla-
miento a partir de terneros con diarrea. Algunos afos
después el virus también se aislé de nifos y adultos
con gastroenteritis. Los estudios genéticos han de-
mostrado que estos virus comparten un ancestro
comun con los Coronavirus, por lo cual se les ha
incluido en la superfamilia Coronavirus-like (11).

Enfermedades por Hantavirus

La primera enfermedad producida por estos agentes
fue caracterizada en 1950 durante la guerra de Corea;
miles de soldados presentaron una enfermedad febril
con cefalea, hemorragia y dafio renal agudo. A pesar
de las investigaciones el agente causal permanecio
desconocido durante 26 afos; en 1976 se aislo el virus
Hantaan en ratones de campo en Corea; esto fue sélo
el comienzo: En los afios siguientes se encontraron
virus relacionados en muchas partes del mundo, aso
ciados a diferentes roedores y que causan la misma
enfermedad en los humanos. El virus se excreta en la
saliva, orina y heces de los roedores y el hombre se
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infecta porinhalacién de aerosoles o de particulas de
polvo contaminadas con el virus (5).

Mixomatosis de los conejos

Un ejemplo clasico de mutacidn, seleccidn y evo-
lucién de un virus y su huésped es el de la mixoma-
tosis de los conejos. La enfermedad causada por
este virus ocurre en forma natural en los conejos de
Suramérica y California; es una afeccién leve que
produce mixomas en la piel, de donde el virus se
transmite en forma mecanica de conejo a conejo
mediante insectos vectores. Hace muchos afos se
encontrd que el virus Myxoma causabauna enferme-
dad letal en los conejos de laboratorio. Se pensé
entonces en utilizarlo como control biolégico en Aus-
tralia, donde los conejos importados de Europa se
habian convertido en una peste. Elvirus del Myxoma
de Suramérica fue introducido en los conejos de
Australia en 1950 y terminé con mas del 99% de la
poblacién cunicula. Sin embargo, el virus y el hués-
ped lograron sobrevivir, a pesar de disminuirse la
mortalidad de los conejos hasta un 25% (2). En este
caso esimportante resaltarque se dauna interaccion
entre tres especies: cualquier cambio en la resisten-
cia o susceptibilidad del huésped; en fa virulencia o
patogenicidad del virus o en la capacidad vectorial
del mosquito crearia un desequilibrio que podria
inducir un cambio en el ciclo de la enfermedad.

Fiebres hemorragicas por Marburg y Ebola

Los virus emergentes y reemergentes que causan
fiebres hemorragicas implican un riesgo de muerte.
Ejemplos de ello son los Arenavirus y los Filovirus.
Los Arenavirus son mantenidos en la naturaleza por
especies de roedores que padecen una infeccién
cronica persistente con excrecién viral enla orinay
la saliva que asegura la transmision a nuevas gene-
raciones de roedores y a los humanos. Las enferme-
dades en los hdmanos causadas por los virus Lassa,
Machupo 4 Junin comienzan con fiebre, cefalea,
malestaf y faringitis; en algunos pacientes progresan
a hemorragias multiples, shock y muerte. Los Filovi-
rus Marburg y Ebola descubiertos en 1967 y 1976,
respectivamente, presentan bajo el microscopio
electrénico una apariencia filamentosa muy caracte-
ristica, diferente a la de cualquier otro virus. Brotes
esporadicos con alta mortalidad aparecieron por pri-

142

mera vez en médicos veterinarios involucrados enla
importacién de monos verdes africanos (2,13).

ENFERMEDADES REEMERGENTES
Influenza

La influenza es una de las enfermedades reemer-
gentes con mas alto potencial epidémico y una de las
pocas que aun conservan potencial pandémico. Afec-
ta, cada afio, a personas de todas las edades, en forma
mas severa a los ancianos y a los individuos que
padecen una enfermedad de base. Las mutaciones
puntuales en la glicoproteina hemaglutinina permiten al
virus evadir la inmunidad de la poblacién, adquirida por
exposicién a cepas precedentes (7). En las granjas
avicolas y en las grandes poblaciones de aves migra-
torias, se conforma el ambiente ideal para que ocurran
los rearreglos genéticos que dan origen a las nuevas
cepas. Los patos y el hombre transmiten sus respecti-
vas cepas a los cerdos y viceversa; en estos Ultimos la
coinfeccién con ambas cepas permite que se dé un
intercambic de material genético y de esta manera se
podrian generar nuevas cepas virales con potencial de
transmision a otras especies (9). Cada afo se compite
contra el tiempo con el fin de disponer de la vacuna
apropiada antes de la llegada del nuevo virus, pues el
mundo permanece en alerta ante la posibilidad de otra
pandemia como la ocurrida en 1918 cuando murieron
mas de 20 millones de personas (2).

Dengue

Eldengue afecta a millones de personas cada afo
porque el habitat del mosquito urbano Aedes aegypti
se expande continuamente. Como si fuera poco, la
aparicién de un nuevo vector para el virus, el mos-
quito Aedes albopictus, antes exclusivo de Asia y
ahora difundido en América, ha permitido que las dos
especies se complementen en la transmisién de la
enfermedad, cuando se encuentran en una misma
area. Asi, Aedes aegypti ocupa su nicho en los
domicilios mientras que el Aedes albopictus se con-
centra en la vegetacién cercana (2,5).

Rabia

Existen otras enfermedades virales que se adap-
tan a nuevos nichos ecoldgicos y pueden aparecer
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como nuevas entidades; tal es el caso de la rabia de
la cual, a pesar de seruna de las enfermedades mas
antiguas, cada dia se aprende algo nuevo. La rabia
es causada por diversos genotipos virales cada uno
de los cuales permanece en un nicho distinto, dentro
de un huésped diferente (zorra, zorrillo, mapache,
etc.). Elvirus permanece adaptado a una sola espe-
cie y luego, debido a su “plasticidad genética”, puede
‘adaptarse a otra consiguiendo asi un nuevo transmi-
sor (2).

Encefalitis La Crosse

En algunas ocasiones una enfermedad viral que
ha existido desde hace algun tiempo, puede ser
finalmente reconocida como nueva. El virus La Cros-
se fue aislado en 1964 del cerebro de un niflo que
habia muerto de encefalitis, en 1960, en La Crosse,
Wisconsin. Anélisis serolégicos retrospectivos de-
mostraron que el virus era una causa importante de
las meningitis virales de etiologia indeterminada.
Desde entonces se reporta la encefalitis La Crosse
con una incidencia anual de 75 casos en territorio
norteamericano (5).

DISCUSION

Los virus transmitidos por artrépodos son los
ejemplos por excelenciade las enfermedades virales
emergentes y reemergentes como consecuencia de
la manipulaciéndel ambiente (2,5). Eldesplazamien-
to de la poblacién humanay de los animales domeés-
ticos a nuevos habitats donde existen poblaciones
de artrépodos que interactdan con sus propios agen-
tes infecciosos, puede conducir a nuevas enferme-
dades. Como ejemplo tenemos la epidemia de fiebre
amarilla que se presentd en los individuos que cons-
truyeron el canal de Panama (5,12).

También se debe tener en cuenta que los plagui-
cidas pueden disminuir ciertas poblaciones de mos-
quitos pero esos espacios son recolonizados por
otras especies que portan sus propios agentes vira-
les y pueden transmitirlos a nuevos huéspedes,
emergiendo asi una “nueva” enfermedad (5). Los
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adelantos en los medios de transporte, que hacen
posible darle 1a vuelta al mundo en menos tiempo
que el necesario para completar el periodo de incu-
bacién de la mayoria de los virus, facilitan el despla-
zamiento de virus y artropodos (especialmente
garrapatas) alrededor del mundo. Se cree que la
peste porcina africana fue introducida de esta mane-
ra a Portugal, Espafa y Suramérica (5).

En este articulo se ha hecho referencia a virus
nuevos y reemergentes que causan enfermedad;
nada se ha dicho de los que no causan patologias
reconocibles. De ellos no se conoce un fenotipo pero
no se puede descartar su papel en la aparicion de
infecciones de causa inciertay, lo que es mas impor-
tante, en el equilibrio ecoldgico que a pesar de nues-
tro desconocimiento, subyace “inconscientemente”
en este mar de posibilidades biolégicas
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