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RESUMEN

El género nairovirus incluye siete especies aceptadas por el
Comité Internacional de Taxonomia de los Virus (ICTV, por sus
siglas en inglés). La mayoria de estas especies tienen varios
miembros, los cuales se hospedan en artrépodos o se transmiten
por garrapatas entre murciélagos, aves y roedores. También las
aves migratorias pueden interactuar con las garrapatas y los
patégenos transmitidos por ellas. Comunmente estos virus se
transmiten por garrapatas, aunque también pueden transmitirse
por moscas Culicoides 0 mosquitos. Los pacientes son tratados
con una combinacién de bencilpenicilina y ribavirina.

Palabras clave: nairovirus, Bunyaviridae, garrapatas.

Abreviaturas:

ALSV = virus Alongshan

BJNV = nairovirus de Beiji

ECP = efectos citopaticos

EON = enfermedad de las ovejas de Nairobi

FHCC = fiebre hemorragica de Crimea-Congo

ICTV = Comité Internacional de Taxonomia de los Virus
SFTSV = sindrome de la fiebre grave con trombocitopenia
SGLV = virus Songling

TBEV = virus de la encefalitis por garrapatas

VDUG = virus Dugbe

VEON = virus de la enfermedad de las ovejas de Nairobi
VFHCC = virus de la fiebre hemorragica de Crimea-Congo
VGAN = virus Ganjam

INTRODUCCION

La familia Bunyaviridae incluye actualmente cinco
géneros reconocidos: hantavirus, nairovirus, ortho-
bunyavirus, phlebovirus y tospovirus.

ABSTRACT

The nairovirus genus includes seven species accepted by the
International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV). Most
of these species have several members, which are hosted by
arthropods or transmitted by ticks between bats, birds or rodents.
Also migratory birds may interact with ticks and tick-borne
pathogens. These viruses are most commonly transmitted by
ticks, although they can also be transmitted by mosquitoes or
Culicoides flies. The patients are treated with a combination of
benzylpenicillin and ribavirin.

Keywords: nairovirus, Bunyaviridae, ticks.

El género nairovirus incluye siete especies acep-
tadas por el Comité Internacional de Taxonomia de
Virus (ICTV, por sus siglas en inglés). La mayoria
de estas especies tienen miembros distintos, los
cuales se hospedan en artropodos o se transmiten
por garrapatas entre murciélagos, aves y roedores.
El nairovirus méas importante es el de la fiebre hemo-
rragica de Crimea-Congo (FHCC), conimpacto enla
salud publica y altamente letal. Se ha observado en
paises de Asia Occidental, los Balcanes, el sur de
Europa y la mayor parte de Africa. Por otro lado, son
nairovirus de importancia veterinaria los virus de la
enfermedad de las ovejas de Nairobi y virus Ganjam
(VEON y VGAN, respectivamente), los cuales se
transmiten por garrapatas y son conocidos por
causar gastroenteritis hemorragica letal en pequefios
rumiantes en Africa e India.’
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Caracteristicas

Los nairovirus tienen un genoma mayor que los
miembros de otros géneros, principalmente porque
el segmento L es el doble de tamafio en compara-
cidn con otros géneros de virus animales.?

El genoma de los nairovirus consta de tres segmen-
tos de ARN monocatenario de sentido negativo
(pequefo [S], mediano [M] y grande [L]), los cuales
codifican la proteina de la nucleocapside, las glicopro-
teinas (Gny Gc) y la polimerasa viral, respectivamente.
En el nairovirus de la fiebre hemorragica de Crimea-
Congo (VFHCC), se ha identificado una proteina no
estructural codificada en el segmento M, NSM. En los
ultimos afios se ha vuelto disponible la informaciéon
sobre la secuencia de nucleétidos y aminoéacidos de
estos virus, incluyendo el andlisis de las relaciones
entre los miembros del género. Actualmente el VFHCC
es el miembro del género mejor caracterizado.®

Respecto a otro miembro de nairovirus, el virus
Dugbe (VDUG), se reconocen siete especies, todas
ellas formadas por mdultiples cepas con nombres
distintos.? Con frecuencia el VDUG se aisla en los
estudios de vigilancia realizados en el continente
africano; parece ser endémico en la mayoria de
las zonas éaridas de este continente. El VDUG se
transmite por garrapatas a los vertebrados, incluidos
los humanos, y provoca una enfermedad febril y
trombocitopenia. Se ha reportado la caracterizacion
adicional del aislado K611 de este virus, incluyendo
el genoma completo. Los hallazgos sugieren que se
trata de un nuevo virus del género nairovirus, el cual
se propuso que se denominara virus Kupe (kupe es
la palabra kiswahili para garrapata).®

Se ha aislado el VDUG en varias especies de
garrapatas, entre ellas A. variegatum, A. lepidum,
A. gemmay R. pulchellus, siendo las dos Ultimas las
especies de las que se aislo el virus Kupe. Se sugiere
que los vectores del VDUG vy del virus de Kupe
pueden ser diferentes. Se desconoce la patogénesis
del virus de Kupe en los mamiferos.®

Se observé que el virus Kupe y el VDUG se repli-
can y causan efectos citopaticos (ECP) en una gran
variedad de tipos de células de mamiferos cultivadas.
El virus Kupe tiene un aumento mas rapido y una
disminucién posterior del titulo viral, un inicio mas
temprano del ECP visible y una mayor destruccién
de la monocapa celular en la mayoria de las células
de mamiferos analizadas. Estos resultados muestran
que este virus es mas virulento que el VDUG en las
células de mamiferos.®

En la dltima década, se ha descubierto un gran
namero de nuevos virus en garrapatas mediante la
secuenciacién de alto rendimiento: virus de la bahia
del Sur, virus Pustyn, virus Grotenhout, nairovirus
1 de Noruega, virus de la garrapata Gakugsa y el
nairovirus de Beiji, que pertenecen al grupo de virus
similares al Nairobi, orden Bunyaviridae.*

Aunque se dispone de poca informacidén genética
para la mayoria de los virus del género nairovirus, la
clasificacion actual de diversos grupos de este virus
esta en relativo acuerdo con los andlisis genéticos
disponibles. La informacién genética es util para
identificar los virus emergentes y para analizar las
relaciones entre los virus, especialmente dada la
naturaleza segmentada del genoma de los nairovirus,
lo que puede llevar a la generacion de nuevos virus
por reordenacion de segmentos. Sin embargo, dentro
del género, las comparaciones entre especies y
cepas son limitadas, lo que hace que la definicion
de un criterio de clasificacion genética sea dificil;
por otro lado, la naturaleza segmentada del genoma
dificulta el analisis.®

En 2021 se reportd otro nairovirus, denominado
nairovirus de Beiji (BJNV), el cual tiene parentesco
genético con los nairovirus pero es diferente de
las especies tipicas, ya que al parecer carece del
segmento M medio que codifica las glicoproteinas
virales. Se ha detectado el ARN del BJNV en multi-
ples especies de garrapatas, como I. persulcatus, |.
crenulatus, D. silvarum, D nuttalli, H. concinna, H.
longicornis, asi como en animales domésticos (ovejas
y ganado) en el noreste de China, mientras que el
virus de la garrapata Gakugsa se ha encontrado en /.
persulcatus en Rusia. Por lo tanto, estas garrapatas
pueden ser vectores candidatos del BJNV: Esto
sugiere también que el virus puede tener una amplia
distribucion geografica.”

Resulta dificil diferenciar la caracteristica clinica
de la infeccion por BJNV del virus del sindrome
de la fiebre grave con trombocitopenia (SFTSV,
por sus siglas en inglés), virus de la encefalitis por
garrapatas (TBEV, por sus siglas en inglés), Babesia,
Anaplasma o la enfermedad de Lyme. La fiebre y el
dolor de cabeza son las misma manifestacion clinicas
de TBEV, SFTSV, virus Alongshan (ALSV, por sus
siglas en inglés), virus Songling (SGLV, por sus
siglas en inglés), anaplasmosis e infeccion por BIJNV.
Los sintomas del sistema nervioso central suelen
aparecer en la meningitis, la encefalitis y la infeccidn
por TBEV. Los pacientes con SFTSV o anaplasmosis
acuden con sintomas de leucopenia, trombocitope-
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nia; por su parte, la infeccion por Babesia se presenta
con esplenomegalia, ictericia o hemolisis, etcétera.
El eritema migratorio es el sello clinico temprano
de la enfermedad de Lyme. Algunos pacientes en
estadios avanzados muestran anomalias nerviosas
y cardiacas, sintomas musculoesqueléticos o dafios
articulares periddicos.*

La biotecnologia molecular es el mejor método
para diferenciar estos virus (BJNV, ALSV y SGLV).
Se debe realizar un seguimiento activo a los
pacientes con infeccion por BJNV para confirmar las
caracteristicas clinicas tipicas.*

Ademas de los contigos correspondientes a proba-
bles virus, se han identificado cdntigos que comparten
mas del 90% de identidad con otro virus conocido: el
virus Eyach. Este virus, miembro del género Coltivirus
dentro de la familia Reoviridae, fue aislado por primera
vez en |[. ricinus (Alemania, 1972). Posteriormente
se aisldé en . ventalloi e I. ricinus (Francia, 1981).
Desde entonces, y a pesar de la falta de vigilancia, es
evidente que este virus sigue presente en Francia.®

Todavia no se ha identificado un reservorio
animal del virus Eyach, aunque se han identificado
anticuerpos contra este virus en diversas especies de
animales como el conejo europeo (Oryctolagus cuni-
culus), roedores, ovejas, ciervos y cabras montesas.
Se ha demostrado que la prevalencia del virus Eyach
era similar en las garrapatas de Ardenas y similar a
las tasas del TBEV en Alsacia.®

La viremia de larga duracion del virus Eyach obser-
vada en ratones sugiere que estos Ultimos podrian
ser el reservorio natural de este virus. Sin embargo,
un estudio preliminar de prevalencia realizado en
topos recogidos en la misma zona de las garrapatas
(Ardenas) no reveld la presencia del virus.®

EPIDEMIOLOGIA

ComuUnmente estos virus se transmiten por garrapa-
tas, aunque algunos también pueden transmitirse por
moscas Culicoides o mosquitos. El VEON provoca
gastroenteritis aguda con sintomas hemorragicos en
ovejas y cabras, con tasas de mortalidad superiores
al 90% en algunas poblaciones. Fue identificado por
primera vez como el agente causante de la enfer-
medad en 1917 y es transmitido por la garrapata
Rhipicephalus appendiculatus. Los humanos pueden
infectarse por este virus, pero sélo sufren enferme-
dad leve. Por otro lado, el VGAN también causa la
enfermedad en ovejas y cabras; lo transmite la garra-
pata Haemaphysalis intermedia.? El virus Grotenhout
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ha sido aislado de garrapatas hembras de ciervo
(Ixodes ricinus, también conocida como garrapata
del ricino o garrapata de la oveja) procedentes de
Bélgica.® Es importante destacar que las aves migra-
torias pueden interactuar con las garrapatas y los
patdgenos transmitidos por ellas.

Otros virus emergentes son el BJNV, virus Alongs-
han, virus Songling, virus de la garrapata Tacheng,
ademas del virus del sindrome de la fiebre grave con
trombocitopenia. Lo anterior pone de manifiesto la
importancia de la vigilancia y el descubrimiento de
enfermedades infecciosas emergentes.*

En un estudio realizado en Mongolia entre 2017
y 2018 se indentifico que 70% de las infecciones
por BJNV ocurrieron en hombres, principalmente
agricultores y trabajadores forestales que viven en
zonas montafiosas 0 boscosas y trabajaban en el
campo. El 100% de los casos tenian antecedentes
de picaduras de garrapata antes de la aparicién de
la enfermedad. La edad media de los pacientes era
de 48 anos. El periodo de incubaciéon fue de siete
dias (rango 2-42 dias); el 89.5% no tenia ninguna
comorbilidad.* Se obtuvieron secuencias parciales
de ARN viral de garrapatas y animales domésticos
mediante ensayos de RT-PCR y analisis filogenético,
revelando que estaban estrechamente relacionadas
con pacientes humanos. Esto sugiere que pueden
funcionar como posibles vectores y reservorios
animales para este virus emergente.*

DATOS CLINICOS

Se ha reportado que las especies de nairovirus causan
diferentes patologias en los seres humanos; en algu-
nos casos pueden estar asociadas con mortalidad.®

Los sintomas mas comunes son fiebre, cefalea,
tos, escalofrios, mialgia o artralgia, dolor abdominal,
opresion toracica, vomito, linfadenopatia, diarrea y
nauseas, depresion, coma, fatiga, falta de apetito,
erupciones cutaneas o petequias. En algunos casos
los pacientes enferman gravemente debido a la
disnea e incluso puede causar la muerte.*

LABORATORIO

Las pruebas de laboratorio revelan un nivel elevado
de proteina C reactiva de alta sensibilidad. Se ha
observado una disfuncidén organica mdultiple, siendo
el dafio mas comun en el higado, seguido del cora-
zbn y el rindn. En general, los pacientes presentan
aumento en alanina aminotransferasa, aspartato
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aminotransferasa, lactato deshidrogenasa, creatina
quinasa y creatinina sérica. En algunos pacientes se
han observado trastornos de la coagulacion sangui-
nea, niveles elevados de tiempo de tromboplastina
parcial activada y dimero D.*

TRATAMIENTO

La mayoria de los pacientes son tratados con una
combinacion de bencilpenicilina y ribavirina. La bencil-
penicilina sddica se administra en una dosis de cuatro
millones de unidades al dia por via intramuscular
y la ribavirina en una dosis de 0.5 g al dia por via
intravenosa. Los sintomas suelen desaparecer tras el
tratamiento durante 7-14 dias. Para los pacientes en
estado critico, se recomienda la ventilacion mecanica
para tratar la insuficiencia respiratoria.*
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