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Limitaciones para el serodiagnostico del virus del oeste del Nilo en zonas endémicas con
co-circulacion de Flavivirus en el Caribe colombiano

Salim M éttar, Ph.D.?, Miguel Parra, M.Sc.?, José Torres, Microbiol .2

RESUMEN

I ntroduccién: Estaeslaprimeraaproximaci én sero-epidemiol dgicaque se hace en Colombiasobreel virusdel Oestedel Nilo
(VON).

Objetivo: El proposito de este estudio fue el de establecer lapresenciade anticuerpos1gG contrael VON en unapoblacién de
la costa atlantica utilizando dos pruebas comercialesy establecer su utilidad.

Materialesy método: Seanalizaron deformaaleatoria’52 muestras de sueros de personas que trabajaban en labores agricol as
desde haciamés de 15 afios en el departamento de Sucre. Seutiliz6 latécnicaWest NileVirus1gG ELISA (Focus Technologies).
También seutilizélapruebadei nmunofluorescencia(PANBIO Columbia. ArboviruslgG-1FA slides), dondeseevaludladeteccion
deanticuerposcontracinco antigenosdiferentesde arbovirus (encefalitis equinavenezol ana, encefalitisjaponesa, fiebreamarilla
y dengue).

Resultados: ConlapruebadeEL|SA, de52 suerosestudiadosparaladeteccidn deanticuerposcontraV ON, 38 (73%) resultaron
positivos, los 14 (27%) restantes resultaron negativos. Con la pruebade IFA, 6 sueros (11.5%) resultaron seropositivos débiles
paraVV ON, 46 (88.5%) resul taron negativosparal adetecci dn deanticuerposcontrael VON. Utilizando | FA sepresentaronreacciones
cruzadas contra otros arbovirus como dengue, encefalitis venezolana y japonesa y fiebre amarilla. El estudio demostro la
complejidad del serodiagnostico de Flavivirus en las zonas endémicas como ladel Caribe colombiano.

Conclusion: Losresultados obtenidos en este estudio demuestran quelas pruebas de ELISA el FA parahumanos son de poca
utilidad diagndstica contrael VON en las zonas col ombianas donde se presentan circulacién de otros Flavivirus como dengue,
fiebreamarillaoencefalitisequina.

Palabras clave: Virus del Nilo; Colombia; Serodiagndstico; Seroreacciones; Flavivirus, West Nile Virus.

Limitationsfor the serodiagnosis of the West of the Nile virusinfection in endemic zones with co-circulation of Flavivirus
in the Colombian Caribbean area

SUMMARY

Introduction: Thisisthefirst sero-epidemiologic approximation donein Colombiaabout West Nilevirus (WNV).

Objective: The purpose of thisstudy wasto detect |gG antibodiesagainst WNV in apopul ation by using two commercial tests
and to establish its utility in our medium.

Materialsand methods: It was analyzed by random way 52 serum samples of people whom worked in agricultural practices
15yearsagointhedepartment of Sucre. ThetechniqueWest NileVirus|gG ELISA (Focus Technologies) wasused. Furthermore,
thetest IFA (PANBIO Columbia, ArboviruslgG- IFA slides) which detect antibodies against five antigens (equine encephalitis,
Japanese encephalitis, yellow fever and dengue) was hence used. With ELISA test of 52 serum sampl es studied for the detection
of antibodiesagainst WNV, 38 (73%) werepositive, theremaining 14 (27%) werenegatives. With | FA test, 6 sera(11.5%) showed
weak seropositivereaction, 46 (88.5%) were seronegativesfor thedetection of antibodiesagainst theWNV . By using | FA different
crossreactionswereobserved agai nst other arbovirusasdengue, V enezuel an encephalitis, Japaneseencephalitisandyellow fever.
The study showed the compl exity of the serodiagnostic of the Flavivirusin the endemic zones asthe Caribbean Colombian area.

Conclusion: Theresults obtained in this study show that the tests of ELISA and IFA are not of diagnostic utility against the
WNV inColombia, or at leastinthezoneswhereFlavivirusareactually incirculationasdengue, yellow fever or equineencephalitis.

Key words: West Nile Virus, Colombia; Serodiagnostic; Cross reaction; Flavivirus.
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Lafiebrepor € virusdel oestedel Nilo (VON), esuna
infeccién zoonaGti catransmitidapor mosquitosvectoresde
varios géneros a los vertebrados equinos, bovinos, cani-
nos, aves y humanos. El VON es un microorganismo
neurotrépicoy juntoconel virusdelaencefalitisjaponesa,
el dengue, € virusdel ValleMurray y otros, estanincluidos
en el género Flavivirus, de lafamilia Flaviviridae. La
transmisién del virus se presenta en ciclos naturales que
incluyendiferentesti posdemosquitosornitéfilosdel géne-
ro Culex. Los humanos, caballos y otros mamiferos, se
consideran huéspedes finales de la infeccidn, pues la
viremiaguesea canzaen ellosno essuficienteparaseguir
contaminando otros mosquitos y €l ciclo se detiene. La
infeccion del VON en humanos y caballos es por lo
general asintomatica, secaracterizapor procesosfebriles,
dolor decabeza, erupcion, miagias, artralgiasy fatiga, sin
embargo, lainfeccién puede evolucionar hasta producir
encefalitis 0 meningoencefalitis, llevando a pacientein-
cluso hasta la muerte!s.

El VON fueaislado originalmenteen Ugandaen 19374,
de una mujer adulta que presentaba fiebre de origen
desconocido; desdeesemomento €l virussehainformado
enAfrica, MedioOriente, Asia, e surdeEuropa, Australia
y Norte América. Recientemente se ha encontrado evi-
denciaserol6gicaen caballosy avesenlaregién nortede
M éxico®, Jamai caf, RepublicaDominicana’y Guadal upe®.
Laidentificacion del VON en el continente americano se
Ilevo acabo en Nueva ork?2, luego de que seempezaran
a presentar muertes de aves exdticas en los zool 6gicos,
cuervosy caballos. Laepidemiapor VON sedisemind
répido en los Estados Unidos; desde el afio 2003, el CDC
de Atlanta hainformado cerca de 10.400 casos de infec-
cion por VON en humanos distribuidos en casi todos los
estadosdelaunion americanay al rededor de666 han sido
fatales’.

Deotrolado, esconocidoquel osarbovirus(Flaviviridae)
pueden presentar reaccion cruzada entre ellos'31%%, Co-
lombia posee zonas endémicas para dengue (DEN), ficbre
amarilla (FA) y virus de la encefalitis equina venezolana
(VEE). Se desconoce sobrelapresenciadd VON, virus de
la encefditis de San Luis (ESL), virus de la encefdlitis
japonesa(VEJ) y virusdelaencefditisdeValley (VEV). Por
dlo, d diagndsticocompatibleconlaclinicay ladiferenciacion
de los virus infectantes es importante, sobre todo en areas
dondeexisten FlaviviruscirculantescomoenlacostaCaribe
colombiana. Los estuches de diagndstico disponibles en
EE.UU. y Europa tedricamente no presentan problemas de
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reaccion cruzada por laausenciade DEN, FA, VEE, VEJy
VEV. Sinembargo, como Colombiaposeeregionesconaltos
indicesdeinfeccidn por diferentesFlavivirus, esimportante
ladeterminacion de anticuerposy €l diagnéstico diferencia
mediante € uso de las pruebas de diagndstico paraVON.

De otro lado, € Indtituto de Investigacion de Recursos
Biol6gicosAlexander vonHumbol dt conRosdlli**y Komars
del CDChandeterminadoqueexisteen Colombiaaproxima:
damente 34 especies de aves migratorias procedentes de
EE.UU. y Canadé donde se ha encontrado la presencia del
VON. Portanto, existed riesgoy unaataprobabilidaddeque
el virus puedallegar a Sur América, y consecuentemente a
Colombia, a través de las aves infectadas; se recomienda
atencion especia alaszonasdegrandesextensionesdeagua
como las ciénagas en lacosta atlantica, € sector del Darién,
la costa pacifica y los Llanos. Ante esta evidencia, es
importantea ertar alossistemasdevigilanciaepidemiol gica,
lacomunidad médicay |os |aboratorios especiaizados que
requieren con urgencia pruebas de diagndstico confiables
para estudiar posibles brotes en humanosy que hayan sido
ensayadas en condiciones locales. El propoésito de este
estudio fueestabl ecer lapresenciade anticuerpos|gG contra
el VON en unapoblacion delacostaatl anticautilizando dos
pruebas comercides y establecer su utilidad en nuestro
medio.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio y poblacién estudiada. Se llevo a
cabo untrabajo detipo descriptivo en donde seanalizaron
de forma aleatoria 52 muestras de sueros humanos de la
seroteca existente en el Instituto de Investigaciones Bio-
I6gicas del Tropico (1IBT), Monteria. Las muestras se
recol ectaron en enero de 2004 de personas quetrabajaban
en actividades agricol as desde haciamés de 15 afiosen el
departamento de Sucre. Lossuerossecongelarona-70°C
hastasu evaluacion. Lasactividadesagricolasalasquese
dedicaban estas personas eran las del manejo de ganado
y desmonte de malezas en predios rurales de diferentes
sitios del departamento. De cada paciente se obtuvieron
datos como edad, sexo, origen, antecedentes de enferme-
dades infecciosas zoondticas, presencia de agua potable
enlavivienda, grado escolar, sintomaso signosgenerales
comofiebre, fatiga, conjuntivitis, nauseas, dol or abdominal
y torécico, cefalea, diarrea, amigdalitisy complicaciones
respiratorias.

Lugar de obtencion de los sueros. Los sueros se
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Mapa 1. Departamento de Sucre, Colombia. Tomado
de http://www.cybercol.com/colombia/grafdept/
sucre.gif

obtuvieronen el departamento de Sucreenlosmunicipios
de Toll, Sampues, Sincelgjo, San Marcos, Morroa, San
Onofre, Covefias, San Benito Abad, San Antonio de
Palmitos, Corozal, Guaranday San Pedro. Este departa-
mento se encuentra localizado a noroeste de Colombia
entreel rio Caucay el mar Caribe. Tieneunasuperficiede
10.917 km?, conunatemperaturapromedioanual de30°C;
un poco més de la tercera parte de su territorio es
depresioninundable del bajo Magdal ena-Cauca-San Jor-
ge, caracterizada por humerosas ciénagas donde anidan
avesautoctonasy migratoriasprovenientesdel hemisferio
norte, sobretodo alolargo del rio San Jorgeal sudestedel
departamento (Mapa 1).

Poblacion estudiada y célculo del tamafio de la
muestra. La poblacion aproximada del departamento de
Sucre en 1993 erade 900.000 habitantes (51% mujeresy
49% hombres). L ostrabajadores rurales se estiman cerca
de 400.000, 70% de estos estan en el rango de edad
productivaentre 16 y 65 afios. Setomaron suerosdedife-
rentes municipios del departamento; como se desconoce
laprevalenciareal delainfeccionpor el VON enColombia
se asumi 6 50% de frecuenciaesperadadelainfeccion. El
error maximo permisible fue de 1% y € intervalo de
confianzaescogidofuede99.9%, lo que permitid analizar
16 sueros, sin embargo, se aumentd el nimero a52, cifra
cercana cuando se escogio un intervalo de 99% y una
frecuencia de 12%. Esta Ultima se podria asumir si se
considerara que la infeccidn en humanos es similar ala
encontradaen|osequinosdel osdepartamentosde Cordo-
bay Sucre'.
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Aspectos éticos. Se siguieron las normas técnicas,
cientificasy administrativasparalainvestigaciénensalud
del Ministeriode Salud de ColombiaResoluciénN° 008430
del 4deoctubrede1993. A lolargo del estudio siemprese
protegiolaprivacidad eintimidad del individuoidentifican-
dolo con un nimero interno. Los datos obtenidos de los
andlisisseincluyeron en unabase dedatosy se utilizaron
deformaanénimay se categorizo mediantelaasignacion
de un nimero. A todos los sujetos involucrados en la
investigacion selesexplico verbalmenteel tipodeestudio
y seabtuvo suconsentimientooral y escrito. El estudiofue
aprobado por el ComitédeEticadel Institutodelnvestiga-
cionesBiol6gicasdel TropicodelaUniversidaddeCordo-
ba.

Pruebas de inmunoensayo ELISA. Se utilizé latéc-
nica West Nile Virus IgG ELISA (Focus Technologies,
Cypress, California, USA) que usa un antigeno
recombinante del virusdel oestedel Nilo*12, Bésicamen-
te, latécnicade ELISA 1gG parael VON consisteen unos
pozos recubiertos con un antigeno recombinantedel virus
del oeste del Nilo; las muestras, los controles positivo,
negativo y calibradores se diluyeron y se incubaron a
temperatura ambiente (23°-26°C) por 60 minutos para
permitir quelosanticuerposlgG (si estan presentes), reac-
cionaran con el antigeno delaplaca. Lossuerosy contro-
les se analizaron por duplicado. L os demas procedi mien-
tos de lavados e incubacién se realizaron de acuerdo con
las instrucciones técnicas descritas en el estuche. Lalec-
tura de las absorbancias se realizaron en un lector de
ELISA (STAT-FAX®, Awareness Technology, USA)
usandounfiltrode450nmy comofiltrodereferencia600-
630 nm. El andlisisderesultado sehizomedianteel usode
un indicecalculado comoladivisiéndeladensidad 6ptica
(OD 5, ¢z0n) d€ la muestra o de los controles entre el
promedio delaOD,_, ... delos calibradores. El control
de calidad delaprueba se realiz6 mediante el analisisdel
indice parael control positivo (1.5-3.5) y el control nega-
tivo(<0.8). Siloscontrolesseencontraban fueraderango,
los resultados de las muestras se consideraron invalidos.

Inmunofluorescencia indirecta. Para la realizacion
deestapruebaseutilizdélal FA (PANBIO Columbia, USA,
Arbovirus IFA dlides). Las laminas de IFA se usaron
para las determinaciones seroldgica y cudlitativa de
anti cuerpos contra Arbovirusincluyendo antigenos dife-
rentescontravirusdel oestedel Nilo, virusdelaencefalitis
equinavenezolana, virus delaencefalitis japonesa, virus
delafiebreamarillay €l virusdel dengue. Basicamentela
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IFA utiliza un antigeno de los diferentes virus antes
mencionados; en todos los andlisis se usd un control
positivoy negativoparaArbovirusy VON. Losresultados
se evaluaron comparando la fluorescencia relativa de
cada uno de los pozos contralafluorescenciarelativade
los controles positivosy negativos. Lasfluorescencias se
evaluaroncomonegativo (+), débil positivo (++), positivo
(+++) y fuertemente positivo (++++). Primero serealizo
untamizajedelasmuestras paradeterminar lapositividad
de cada una frente a los distintos antigenos y luego se
procedi6 arealizar latitulacion de la muestra haciendo
diluciones seriadas de 1:2, 1:4, 1:6 usando €l buffer de
lavado del estuche. Se consideraron positivos |os sueros
cuyos titulos fueron >1:120 como se ha descrito previa-
mente®’. Tres investigadores realizaron la lectura de
manera simultanea y se anotaron los resultados concor-
dantes de 2 de las lecturas.

RESULTADOS

Determinacion de anticuerpos del VON por ELISA
elFA. Paradeterminar el control de calidad delaprueba
deELISA seusaronlosvaloresdeloscontroles positivaos,
negativosy calibradores. Los valores obtenidos estuvie-
ronen el rango delosparametrosde calidad indicados por
el fabricante. Con la prueba de ELISA, de 52 sueros
estudiados para establecer anticuerpos IgG contra €l
VON, 38 (73%) resultaron positivos. Con la prueba de
IFA, 6 sueros (11.5%) resultaron seropositivos débiles
determinados con fluorescenciarelativadeunacruz (+) o
dos cruces (++). El resto, 46 (88.5%), resultaron negati-
VOS.

Reacciones cruzadas encontradas contra otros
arbovirus utilizando IFA. Ademas de los anticuerpos
1gG encontrados contrael VON con lapruebadelFA, se
determinaron anticuerpos contra otros arbovirus. Contra
el virus del dengue 38 (73%) sueros fueron positivos, los
14 (27%) restantes resultaron negativos; en € caso del
virus de la fiebre amarilla (FA) 1 (2%) suero resultd
positivoy los51 (98%) restantes no presentaron reaccion.
Conel virusdelaencefaitisjaponesa(VEJ) 1 (2%) resul-
t6 positivo y los 51 (98%) sueros restantes negativos.
Finalmente, parael caso del virusdelaencefalitisequina
(VEE) 1 (2%) suero resultd positivo y los 51 restantes
(98%) resultaron negativos. Del0os38 suerosseropositivos
paradengue, 6 fueron simultdneamente seropositivoscon
VON y uno de estos seisresulté positivo paraVEJ, DEN
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Cuadro 1
Reactividad cruzadaentre los antigenos de VON, DEN,
FA,VEJy VEEusandolatécnicadelFAy ELISA"

Antigeno de Flavivirus

Suero* VON DEN FA VEJ VEE
1 + +++
18 + +++
50 - +++ + - -
312 - + - - ++
326 + ++++ - -
331 + +++ - +
333 + ++++
335 + +++

y VON; uno fuesimultaneamente positivo con FA y DEN
y otro suero mostro reactividad con VEE y DEN simulté-
neamente (Cuadro 1).

DISCUSION

Estetrabgj o eslaprimeraaproximaci én seroepidemio-
|6gicaquesehaceen Colombiasobreel virusdel oestedel
Nilo(VON). Conlaintroducciénen Américadel VON en
1999 y laiinfeccidn de animales en Centroaméricay en
algunasidlasdel Caribel8, esimportantevigilar en Colom-
bialapresenciadeestevirusparaanticipar posiblesbrotes
en nuestras poblaciones. L os anticuerpos en poblaciones
rurales cercanas a grandes extensiones de agua donde
[legan aves migratorias indicarian laactividad y circula-
cién del VON en zonas de influencia como la costa
atlantica. Si bienlamayoriadelasinfeccionesenhumanos
por e VON son subclinicas, existe un amplio rango de
sintomas que incluye fiebre, mialgia, dolor de cabeza,
problemas gastrointestinales, brote hasta meningoence-
falitis?. Lasintomatologiaesmuy similar aotrasenferme-
dades infecciosas como dengue, malaria, leptospirosis,
hantavirus, influenza, por eso esimportante establecer la
utilidad deayudasdiagnosticascomercialesdisponiblesen
el mercado para garantizar un diagnéstico oportuno y
eficaz y asi tomar las medidas adecuadas.

L os Flavivirus contienen epitopes que ocasionan re-
acciones cruzadas y por tanto son un problema en el
diagndstico serolégico de estas enfermedades. En ese
sentido, usando | FA ochodelossuerosestudiados presen-
taron reacciones cruzadas con DEN, VON, VEJy VEE
demostrando que esposi bl e que existan anticuerposespe-
cificos contra esos virus o reacciones cruzadas entre
ellos'® (Cuadro 1). La muestra nimero 50, presentd
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reacciones cruzadasentre DEN y FA. Esposible que esta
persona haya sido vacunada contra FA, aunque en la
amnanesis no lo recordd; se conoce que |os anticuerpos
postvacunacién contra FA persisten hasta tres décadas
después de la aplicacion®. Este trabajador del agro no
estuvo en zona endémica. En general, estos trabajadores
del campoy campesi nospermanecen ensudreadetrabajo
todoel afio, lacual escircunscritaasulugar deresidencia.
Conrespecto alaserorreactividad del dengue delosocho
sueros, la costa Caribe es una zona endémica, por lo que
la posibilidad de haber padecido dengue es muy alta
(Cuadro 1).

Con respecto alos dos sueros de | as personas serorreac-
tivasal VEJy d VEE, no sehadocumentado lapresenciade
VEJen Colombia, por lo quesecons deracomounareaccion
cruzadaentreestosvirus. Sinembargo, sedesconocepor qué
los otros sueros no presentaron serorreactividad ante
antigenodel VEJ. Quizasladébil positividadindicadaconuna
cruz (+) demuestre una reaccion inespecifica de la prueba.
Conrespectoalaserorreactividad del VEE, lazonadondese
realiz6 la recolecta de los sueros no es endémica para este
virus, por lo que se presume que es otra reaccion cruzada
entre estos Flavivirus 0 que exista probablemente una
circulacion proximadel VEE con € dreade estudio (Cuadro
1). En relacién con la serorreactividad de los seis sueros
VON con DEN y uno conVEJpor IFA, no sepodriaindicar
circulacién dd VON en Colombia, por o expuesto antesen
relacion con las reacciones cruzadas entre los Flavivirus y
por la baja reactividad en la fluorescencia. Ademas, este
trabajo tuvo como limitante que no se confirmo la
seroreactividad delos casos por |a prueba de neutralizacion
en placa como recomienda €l Center for Disease Control
(CDC) y otros autores'-121617,

Esimportante resdltar, que las muestras de suero de este
estudio se obtuvieron en d departamento de Sucre que se
caracteriza por presentar numerosas ciénagas alo largo del
rio San Jorge. Estoscuerposdeaguason € sitio depreferen-
ciadel arribodeavesmigratorias, presumiblementecul pables
delaintroducciondd VON en Norte América. Lasciénagas
delacosta Caribe colombiana son lugares donde descansan
estas aves; estos humedales son propicios parala presencia
de vectores que transmiten e virus desde laavesinfectadas
a sanas, de las aves alos mosqguitos y desde ahi hacia los
humanosy animal es sanos que se encuentran en los alrede-
dores de estas amplias fuentes de agua. Aunque esto esuna
hipGtesis interesante, fdta por demostrar tad relacion en
Colombia.
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Al respecto nuestro grupo ha comenzado la blsqueda
deanticuerposespecificoscontraVVON en caballos, bovi-
nosy otros animal es domésticos por latécnicade neutra-
lizacién en placa (PRNT). Se logro establecer una sero-
prevalencia de 12% en equinos de Cordobay Sucre'®.

La busqueda de anticuerpos contra el VON en aves se
deberedlizar enavesindigenasdetraspatio, porqueesposible
identificar loshuéspedesintermediariosdel virus. Encontrar
anticuerpos en aves exdticas migratorias en estazona coste-
fadificultasuinterpretacion, porqueno seconocelahistoria
y rutas exactas de su desplazamiento. Actuamente en €
estado incipiente en que se encuentra la investigacion del
VON en Colombia, seria importante buscarlo en las aves
comunes de la costa Atlantica que popularmente aqui se
denominan «mariamulata» o «cocineras» (Corvus brachy-
rhynchos)*#% quienes son los més susceptibles de padecer
lainfeccién por VON y serian las centinelas precisas para
observar laintroduccion del virusaColombia, aunqueseha
descrito en otras aves como gavilanes (Accipitridae) aves
acudticas y playeras de las familias de los correlimaos
(Scolopacidae), chorlos (Charadridae), gaviotas y
charranes (Laridae), patos (Anatida€), y agunas golondri-
nas (Hirundinidag)**®. Los departamentos de Sucre y
Cordoba presentan grupos densos de estas aves en las zonas
himedas.

Laultimaopcioneslabusguedadel VON enmosquitos
por RT-PCR, aunque este procedi miento resulta costoso
(10 dolares americanos por muestra), eslaformaprelimi-
nar més eficaz para demostrar la presencia del virus en
Colombia®. No obstante, existeun pruebapreliminar para
labUsquedadeantigenosdenominadaVecTest™ (Medical
Analysis Systems, Camarillo CA, USA) que posee una
buena sensibilidad entre 70% y 80%%. En estudios preli-
minaresnuestro grupo haanalizado 3.000 mosquitosCul ex
spp por estatécnicay no se haencontrado € VON (datos
no publicados).

Lapruebade ELISA usadaen este estudio, con antigeno
recombinante para establecer la presencia de anticuerpos
contrad VON, aumenta posiblemente la sensibilidad, pero
disminuyelaespecificidad en esteestudio por lapresenciade
las reacciones cruzadas con € virus del dengue. Estos
resultados contrastan con los de IFA, en los que se utilizan
cdulasinfectadasconlosarbovirus(VON, VEE, VEJ, FA 'y
DEN) en lacua se observaron menos reacciones cruzadas
aunque tampoco se tenian sueros conocidos de casos de
infeccion por VON, para establecer su vaor diagnostico.

Los resultados de este estudio coinciden con otros

183



Colombia Médica

trabajos donde demuestran la existencia de reacciones
cruzadas con este virus que pertenecen a mismo grupo
antigénico, como el caso de VEJy & VON; incluso, a
pesar de pertenecer a serogrupos antigénicos diferentes
como € caso de DEN y FA, también pueden presentar
reacciones cruzadas'®131618, Es cierto que estas reaccio-
nes cruzadas son frecuentes en la determinacion de
anticuerpos tipo 1gG; sin embargo, son menores para
establ ecer anticuerpostipo IgM contralos Flavivirus'3,
No obstante, €l uso de la IgG en estas encuestas sero-
epidemiol bgicas no se podria decir que posee un sesgo,
porgue paraVON los anti cuerpos permanecen hasta mas
de 3 meses elevados después del comienzo de lainfec-
cion®. SAlo en los casos de encefalitis se recomiendala
confirmaciéndelosresultadoscon ensayosdeneutraliza-
cionenplacao usando IgM enliquido cefaloraquideo™Y’.

De otro lado, este trabajo no evalué sueros de zonas
andinas u otras regiones no endémicas para DEN, FA y
VEE, con € objeto de establecer su utilidad en € érea
geogréficaseleccionada. Es posible que las pruebas aqui
evaluadastenganalgunval or diagndstico paraotraszonas,
aunque la historia clinica debe ser muy cuidadosa sobre
todo en | os aspectos epidemiol 6gicos y de medicinageo-
grafica. Losresultados obtenidosen este estudio demues-
tran que la prueba comercial de ELISA que usa un
antigeno recombinante del virus del oeste del Nilo puede
gue no sea el medio de diagndstico mas adecuado contra
€l VON en Colombia, o porlomenosenlaszonasendonde
se presentan circulacion de Flavivirus como dengue,
fiebre amarilla o encefalitis equina. La prueba de IFA
analizada en este trabajo, que emplea células infectadas
con varios arbovirus (VON, VEE, VEJ, FA, DEN) a
parecer resultaria eficiente para el diagndstico del VON
en Colombia, pero sedebenrealizar estudioscomplemen-
tarioscon sueroshumanosseropositivosy suerosdezonas
no endémicas paraeval uar lasensibilidad y especificidad
de esta prueba en nuestras condiciones. También es
importante tener en cuentasu alto costo y el alto impacto
econdémico que tendria en los sistemas de salud o de
vigilanciaepidemiol dgica

Deotraparte, estetrabajo aportainformacion sobre el
posibleproblemadesalud pablicaenlosbancosdesangre
de laregion si el VON se incluye a los programas de
tamizacién en estos centros. La tamizacion tendra que
hacerse una vez se demuestre el VON en € territorio.
EE.UU. yalo hace y en €l informe del Centro para €l
Control y Prevencion de Enfermedades de los Estados
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Unidos (CDC)? se habian natificado 124 donadores con
niveles virémicos de VONZ. El riesgo en EE.UU. es
mayor en los estados surefios como Arizona, Californiay
Texas; sin embargo, 124 casos no es dramético para un
paisnosituadoenel trépico. Encontraste, unavezel VON
esté circulando en un ambientetropical tan propicio como
€l del Caribecolombiano, podriaproducir un patrénendé-
mico de infeccién en la poblacién costefia. Bajo las
condiciones geogréficas de estaregion, laamplificacion
de la transmision del VON pasara sin problema a area
urbana, donde existe una pobl acién susceptibley ademéas
unaabundancia de mosquitos vectoresy otros huéspedes
aviares intermediarios que proveerian las condiciones
paralaintroduccion de unanuevaetiol ogiainfecciosa.

En conclusion, €l estudio demostrd lacomplejidad del
serodiagnostico delos Flavivirus en las zonas endémicas
como ladel Caribe colombiano. L osresultados obtenidos
en este trabaj 0, necesariamente implican que unavez se
demuestre la llegada del VON a Colombia, habra que
realizar un diagnostico seroldgico diferencial entre los
diferentes Flavivirus circulantes para proporcionar un
diagndstico confiablea médicotratante. Desdeahorahay
gue abordar €l problemadel inminente arribo del VON a
través de estudios centinelas en mosquitos, aves nativas,
cuervos autéctonos (Corvus brachyrhynchos), equinos,
bovinosy otros animales domésticos.
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