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Virus Yezo: un nuevo Nairovirus transmitido
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RESUMEN

La fiebre por virus Yezo (VYEZ) es la primera infeccién confirmada
causada por Nairovirus en Japén. La trombocitopenia, leucopeniay
elevacién de enzimas hepaticas y ferritina son los principales datos
de la fiebre por VYEZ, similares al sindrome de la fiebre grave
con trombocitopenia (SFGT) y la fiebre recurrente, que también
son infecciones transmitidas por garrapatas. Los sintomas de la
infeccion por VYEZ son relativamente inespecificos, como fiebre
y malestar general. Puede existir dificultad para caminar debido a
dolor bilateral en las extremidades inferiores probablemente secun-
dario a miositis, erupcion pruriginosa, debilidad de extremidades
superiores, sin hallazgos neurolégicos anormales.
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INTRODUCCION

La fiebre por virus Yezo (VYEZ) es la primera
infeccién confirmada causada por Nairovirus en
Japon. La mayoria de los Nairovirus estan media-
dos por la succién de sangre de las garrapatas, se
sospecha que el VYEZ invade el cuerpo cuando
las garrapatas succionan la sangre. La fiebre y
la trombocitopenia son los principales sintomas
de la fiebre por VYEZ, son similares al sindrome
de la fiebre grave con trombocitopenia (SFGT) y
la fiebre recurrente, que también son infecciones
transmitidas por garrapatas, por lo que es necesa-
rio establecer de inmediato un sistema de prueba
de Yezovirus en cada region con fines de diag-

ABSTRACT

Yezo virus (VYEZ) fever is the first confirmed infection caused
by Nairovirus in Japan. Thrombocytopenia, leukopenia, and
elevated liver enzymes and ferritin are the main features of VYEZ
fever, similar to severe fever syndrome with thrombocytopenia
(SFGT) and relapsing fever, which are also tick-borne infections.
Symptoms of VYEZ infection are relatively nonspecific, such as
fever and malaise. There may be difficulty walking due to bilateral
lower extremity pain probably secondary to myositis, pruritic rash,
upper extremity weakness, without abnormal neurological findings.
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nostico. El VYEZ, al igual que otros Nairovirus,
es un virus transmitido por garrapatas asentado
en Hokkaido.*?

CARACTERISTICAS

Los Orthonairovirus (familia Nairoviridae; género
Orthonairovirus, orden Bunyavirales) son virus
transmitidos por garrapatas que llegan a causar
enfermedades febriles mortales en humanos y otros
animales. De 15 especies dentro del género, cuatro
comprenden patdgenos humanos conocidos, inclui-
dos virus de la fiebre hemorragica Crimea-Congo
(VFHCC), virus de la enfermedad ovina de Nairo-
bi, virus Dugbe y virus Kasokero. ldentificaciones
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recientes en humanos de enfermedad febril asocia-
da con Orthonairovirus similares al virus Tamdy,
virus 1 por garrapatas Tacheng (por sus siglas en
inglesTcTV1) y virus Songling (VSGL) en China,
revelan un panorama complejo de infecciones por
Orthonairovirus.**

El primer caso de virus Yezo se registré en 2014
en un vardn de 41 afios, hospitalizado con antece-
dentes de mordedura de garrapata en el abdomeny
subsiguiente fiebre y dolor en las piernas. A media-
dos de mayo de ese afio, visitd un area forestal
cerca de Sapporo durante aproximadamente cuatro
horas. Al dia siguiente, notd y extrajo un artrépodo
adherido a su region abdominal derecha. Cuatro
dias después de visitar el bosque, tuvo fiebre de
mas de 39 °C, seguida de alteraciones en la marcha
y dolor en las piernas. Después de la persistencia
de la fiebre durante cuatro dias, fue ingresado
en un hospital con fiebre de 38.9 °C. Al momento
de la admisién, una revisiéon de los sistemas fue
negativa, excepto por fiebre, pérdida de apetito y
dolor bilateral en las extremidades inferiores. El
paciente fue tratado y dado de alta después de dos
semanas, pero las pruebas mostraron que no habia
sido infectado con ningln virus conocido transmitido
por garrapatas.®*

En 2020 se reporté un segundo caso de un
paciente que fue mordido por una garrapata
mientras caminaba, el cual desarroll6 sintomas
similares a los del primer caso. Se traté de un
hombre de 59 afios que anteriormente estaba
sano y sin antecedentes médicos notables, vivia
en Sapporo, Hokkaido. El paciente relata que, a
mediados de julio de 2020, camind por una montafia
cerca de Sapporo. Durante la caminata, recibio una
mordedura en la parte inferior de la pierna de un
artrépodo no identificado que permaneci6 adherido
durante al menos 30 minutos. Nueve dias después
de la caminata, perdi6 el apetito, desarroll6 fiebre
de 37.4 °C 17 dias después de la caminata. Luego
de dos visitas a diferentes hospitales los dias tres y
cuatro después del inicio de la fiebre; el dia tres se
encontro que tenia fiebre de 38.5 °C con leucopenia
y trombocitopenia, visitd el mismo hospital que el
primer caso el dia cinco posterior al inicio de la
fiebre. El analisis genético de virus aislados de
muestras de sangre de los dos pacientes revel6 un
nuevo tipo de Orthonairovirus, mas estrechamente
relacionado con el virus Sulina y el virus Tamdy,
detectados en Rumania y Uzbekistan, respectiva-
mente. Para determinar la fuente probable del virus,

se examinaron muestras recolectadas de animales
salvajes en el area entre 2010 y 2020.*

EPIDEMIOLOGIA

Posibles reservorios naturales de VYEZ, ciervos sica
de Hokkaido (Cervus nippon yesoensis) y mapa-
ches (Procyon lotor) en Hokkaido, perro-mapache
de Hokkaido (Nyctereutes procyonoides albus) o
roedores (Myodes rufocanus bedfordiae 'y Apode-
mus speciosus). Las tres principales especies de
garrapatas son Haemaphysalis megaspinosa, Ixodes
ovatus e Ixodes persulcatus; y la tasa de deteccion
mas alta de VYEZ entre estas tres especies fue de
3.8% en H. megaspinosa.**

CUADRO CLINICO

Los sintomas de la infeccion por VYEZ fueron rela-
tivamente inespecificos, como fiebre y malestar
general. Puede existir dificultad para caminar debi-
do a dolor bilateral en las extremidades inferiores
probablemente secundario a miositis, asociada al
VYEZ en curso, erupcion pruriginosa, debilidad de
extremidades superiores, sin hallazgos neurolégicos
anormales consistentes con sus sintomas encon-
trados. Trombocitopenia, linfocitosis atipica, leuco-
penia ferritina sérica, niveles elevados de enzimas
hepaticas y CK, eran comunes en las pruebas de
laboratorio en pacientes diagnosticados con infec-
cién por VYEZ.*#

LABORATORIO

Las muestras de suero y orina de los dos pacientes
fueron sometidas a RT-qPCR para revelar la carga
viral durante la fiebre de la enfermedad. La carga
viral mas alta observada fue de 7.3 x 107 copias/ul en
el suero en el dia cinco. Muestras de suero recogidos
durante la fase aguda de la infecciéon también fueron
positivos para VYEZ RNA, siendo el valor mas alto
5.2 x 10° copias/pl. Los niveles de anticuerpos en
los sueros de los pacientes se midieron mediante
un ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas
(ELISA), con nucleocapside VYEZ (N) células que
expresan proteinas como antigeno. Los anticuer-
pos IgM fueron detectados entre los dias 5-6 en los
pacientes, seguido de un titulo maximo de anticuer-
pos IgM de 25,600 y desaparicion aproximadamente
seis meses después. El titulo de anticuerpos IgG
aumenta entre los dias 7-11.%
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TRATAMIENTO

Ocho dias de ceftriaxona, 14 dias de doxiciclina y
seis dias de gentamicina.’
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