Bol Of Sanit Panam 8X(6), 1977

ASPECTOS CLINICOS DE LA ENCEFALITIS EQUINA
VENEZOLANA HUMANA EN TEXAS'

Dres. G. Stephen Bowen,? Thomas R. Fashinell,’ Paul B. Dean’

y Michael B. Gregg®

La epidemia de EEV ocurrida en Texas en 1971 aporté nuevos
datos sobre el sindrome clinico de esa enfermedad. El presente
articulo analiza dicha informaciéon y describe con detalle los
periodos de incubacién, sintomas fisicos, resultados de labora-
torio clinico, secuelas y otros aspectos relacionados con las
manifestaciones de la EEV en Estados Unidos.

Introduccién

El agente etiologico de la encefalitis equina
venezolana (EEV) se aisld y caracterizd por
primera vez en especimenes obtenidos en
Venezuela durante una epizootia equina en
1936 (1, 2). A partir de aquella fecha se han
registrado brotes humanos y equinos en Trini-
dad (3, 4), Ecuador (5), Pera (6), Colombia
(7) y Venezuela (8, 9). También han ocurrido
casos humanos en lugares en que el virus de
EEV se mantiene en forma endémica (10—-12)
a través de ciclos de transmision que gene-
ralmente involucran a roedores y mosquitos
Culex del subgénero Melaroconion.

Las infecciones humanas de EEV pueden
ser tan leves que incluso pasen inadvertidas
{13, 14) o bien pueden causar un sindrome
clinico de diversa gravedad (7-9, 12). La pro-
porcibn de casos graves acompafiados de
secuelas neurologicas o mortales ha variado
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considerablemente de un brote a otro. Es
mas, en el momento de una gran epidemia
puede resultar dificil determinar en qué
proporcién la morbilidad y la mortalidad
pueden atribuirse al virus de EEV, puesto
que en cada caso se requieren resultados de
laboratorio para distinguir esta enfermedad
de otras con sintomas semejantes (15).

Las infecciones adquiridas en el labora-
torio han resultado ser formas leves de la en-
fermedad, o bien de gravedad moderada,
pero no se han notificado defunciones ni
secuelas permanentes en esos casos (16~19).

Gutiérrez er al. (20), Franck y Johnson
(21), Lord (22), Martin et al. (23) y Sudia y
Newhouse (24) han descrito la propagacién
de la Gltima epidemia de EEV desde el
Ecuador hasta Texas. Este brote se identific
en Ecuador en el invierno y la primavera de
1969 y en Guatemala y El Salvador en junio
y julio de ese mismo afo (25, 26). En 1970 el
brote se extendid hacia el sur y hacia el norte
y, después de atravesar las llanuras del litoral
del Golfo de México, llegd a la frontera
meridional de Texas el 1 de julio de 1971. La

evolucién de la epidemia humana y equina
en los Estados Unidos ha sido descrita por
Zehmer et al. (27). El presente articulo tiene
por objeto informar sobre el sindrome clinico
de EEV en E.U.A. y describir ciertos pa-
rAmetros epidemioldgicos del brote; en otra
ocasidn se describiran los estudios virolégicos
y serolbgicos del mismo efectuados en el
Centro para el Control de Enfermedades (15).
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Materiales y métodos

Con excepcidn de cinco casos descubiertos
por el autor principal durante una observa-
cién clinica de seis semanas, subsiguiente al
brote ocurrido en el condado de Cameron,
todos los casos registrados aqui se localizaron
gracias a un sistema de vigilancia hospita-
laria instituido por el Departamento de Salud
del Estado de Texas y la Oficina de Epi-
demiologia del Centro para el Control de En-
fermedades de Atlanta, Georgia. Partici-
paron en esta empresa 38 hospitales de 20
ciudades. En cada hospital se asignd a una
persona (enfermera, auxiliar de admisiones o
encargado de los registros médicos) Ia
preparaciéon de un informe diario que debia
someter a las autoridades del condado y del
estado sobre las personas que habian in-
gresado como casos sospechosos de EEV. Para
facilitar la obtencidon de pares de muestras
sanguineas de todas esas personas, el hospital
se ponia en contacto con los directores de
laboratorio y los médicos particulares de los
pacientes. A su vez, durante el momento
culminante de la epidemia, de los consul-
torios de los médicos interesados en el brote y
de los dispensarios de urgencia se enviaron
otros informes clinicos y muestras de sangre a
los laboratorios de los hospitales partici-
pantes. Este procedimiento permitié diag-
nosticar casos de EEV entre pacientes
ambulatorios.

El personal de salud del condado obtenia
los informes de los casos y las muestras de
sangre de los laboratorios hospitalarios, los
que enviaba al Departamento de Salud del
Estado de Texas o al Centro para el Con-
trol de Enfermedades en Atlanta, para la
evaluacién del diagndstico.

Por espacio de cuatro a seis semanas
posteriores a la manifestacién de la en-
fermedad, se procurd mantener una observa-
cién clinica en todos los pacientes de los
condados de Cameron e Hidalgo. Se procedid
al examen de todos los casos que pudieron
ser localizados y se les tomd una muestra de
sangre. Las personas que presentaron sinto-

mas de EEV dentro de las cuatro a seis
semanas fueron examinadas de nuevo en el
término de nueve a doce meses de la apari-
¢idn de su enfermedad.

Los casos de EEV que aqui se resefian
fueron confirmados en el laboratorio por la
Seccién de Arbovirologia, Centro para el
Control de Enfermedades y por el Labora-
torio de Diagnéstico de Enfermedades Trans-
misibles del Departamento de Salud del
Estado de Texas. La confirmacién se baso
por lo menos en uno de los requisitos si-
guientes: 1) aislamiento de virus de EEV en el
suero del paciente; 2) conversion serolbgica,
demostrada por un cambio de resultados
negativos a positivos (un titulo = 20) en la
prueba de inhibicién de la hemaglutinacién
(IH), o 3) conversion seroldgica, indicada por
un cambio en los resultados de la prueba de
neutralizacién en ratén destetado (de un
indice de neutralizacion logaritmica (INL) de
0 a un INL mayor de 1.7). En otro trabajo se
ofrecen descripciones mas detalladas sobre
estos procedimientos (15).

Resultados

En los meses de julio y agosto de 1971 se
registraron oficialmente 88 casos de EEV, 70
de ellos en Cameron e Hidalgo, los dos con-
dados mas meridionales de Texas. Con
excepecién de un caso en el condado de
Maverick—en el extremo occidental de la
frontera con México—los demdas casos
ocurrieron en los alrededores de Corpus
Christi (en los condados de Nueces, San
Patricio, Kleberg, Aransas y Refugio).
Asimismo, se localizaron 22 infecciones mis,
cinco mediante la citada observacion ulterior
de casos humanos conocidos en el condado de
Cameron y 17 por medio de un estudio de
afecciones y muestras de sangre en Port Isa-
bel, Texas, realizado por los Dres. Dean,
Lawrence, Schoenberger, Gregg y otros
miembros del personal de la Oficina de Epi-
demiologia del Centro para el Control de
Enfermedades.
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La curva epidémica, las razones por sexo y
las tasas de ataque mencionadas en este
articulo se basan en el andlisis de todos los
88 casos oficialmente notificados. Ahora
bien, puesto que no se disponfa de infor-
mes individuales detallados en cuanto a
algunos pacientes, solo se analizan 79 casos
en la seccidn referente a la historia clinica.

La figura 1 muesira la curva epidémica
correspondiente al total de 88 casos de EEV
registrados entre el S de julio y el 2 de agosto.
En la misma se observa que la tasa maxima
de 13 casos por dia se registrd los dias 13
y 14 de julio. Aun cuando los primeros casos
del 4rea de Corpus Christi se manifestaron
cuatro dias después de los primeros casos
ocurridos en la zona de los condados de
Cameron e Hidalgo, la mixima actividad en
los dos lugares se observd en la semana del
9 al 15 de julio.

El 98% de los casos notificados ocurrieron
ya sea entre la poblacién de los condados de
Cameron e Hidalgo, o bien en otros cuatro
condados de Corpus Christi o sus alrededores
{Nueces, San Patricio, Kleberg y Aransas) y
estuvieron expuestas unas 647,676 personas.

La respectiva razéon hombre:mujer de esta
poblacién expuesta fue de 48.3 a 51.7. En
cuanto a origen, se observd que predomi-
naban los apellidos espaifioles en un 63%
mientras que el 37% tenia apellidos ingleses.
El cuadro 1 presenta la distribucion por edad
de la poblacién expuesta en las dos zonas
principales afectadas.

Con respecto a las tasas de morbilidad, no
hubo indicacion de ninguna diferencia sig-
nificativa entre los habitantes de apellido es-
pafiol o inglés afectados por la enfermedad,
pero en cuanto al sexo, la razdn hombre:
mujer fue de 2:1. Aun cuando el nimero de
personas expuestas en los condados de
Cameron e Hidalgo era aproximadamente
igual al de los habitantes de la zona de
Corpus Christi, la tasa de ataque en aquellos
condados resultd mucho mayor (21 casos por
100,000 en comparacion con 4.9 por 100,000},
como se observa en el cuadro 1. En los con-
dados mencionados la tasa de ataque maés
elevada por edad (44.5/100,000) se registrd
en el grupo de 20 a 29 afios, mientras que en
la zona de Corpus Christi los grupos de edad
de 10-19 y 30-39 fueron los més afectados.

FIGURA 1—Curva epidémica. Casos notificados, por fecha de manitestacion,
en el brote de encefalitis equina venezolana ocurrido en Texas en 1971,
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Periodo de incubacion

En alguna de las dos playas consideradas
de gran riesgo estuvieron expuestos 11 de los
79 pacientes y ademds, se pudo precisar el
momento de la exposicién de esas personas.
Estas circunstancias ofrecieron la oportuni-
dad de calcular con mayor precision que
antes los periodos de incubacion de la EEV
epidémica adquirida de modo natural. De
esta manera se determinaron los periodos de
incubacién para aquellos que no eran resi-
dentes de Texas, entre los 11 citados, debido
a que se enfermaron después de dos a cuatro
dias de su llegada al sur del Estado. En
cuanto a los dos grupos de residentes de
Texas, también se lograron determinar
dichos perfodos de incubacién debido a que
fueron a la playa de elevado riesgo, perma-
necieron alli solo unas cuantas horas y en-
fermaron en su hogar, dentro de las 24 horas
de diferencia entre uno y otro miembro de su
grupo.

En el cuadro 2 aparece la relacién de
los periodos de incubacién en los pacientes
infectados en la playa de Boca Chica o la isla
de South Padre. Es posible que algunos casos
tuvieran un perfodo de incubacién mas breve
de lo que se indica ya que pudieron haber
estado expuestos a mosquitos infectados en
cualquier momento entre su llegada y la
manifestacién de los sintomas. Por otra

parte, no se hallaron indicios de una relacion
entre el tiempo que durd el periodo de in-
cubacién y la gravedad de los sintomas de la
enfermedad.

Historia clinica

Las quejas iniciales mas comunes que ex-
presaron los pacientes fueron la cefalalgia y
una sensacién repentina de calor; més de la
mitad de ellos experimentaron mialgia en
primer lugar y el 38% escalofrios. Mas
adelante, durante el curso de la enfermedad,
se presentd una gran variedad de sintomas
pero el cuadro tipico fue cefalalgia, sensa-
cibn de calor y mialgia (cuadro 3). En
términos generales, el 40% de los casos sufri6
vomitos, escalofrios el 10%, faringitis el 23%
y el 22% diarrea moderada con tres o cuatro
deposiciones de heces blandas diarias.

Por lo que toca a la frecuencia de estos
sintomas, no hubo diferencia apreciable
entre nifios y adultos, con todo, en los
menores de 17 afios se observd mas a menudo
una probable afeccién del sistema nervioso
central. Seis de los 25 pacientes menores de
esa edad (cuatro del sexo masculino y dos
del femenino de 1, 3, 4, 6, 14 y 16 afos),
experimentaron uno o mds ataques epilépti-
cos, pardlisis temporal o coma. Estos casos
representaron el 24% de los enfermos
menores de 17 afios y el 7.6% del total.

CUADRO 1—Tasa de ataque de EEV, por grupo de edad, entre las poblaciones expuestas de los condados
de Cameron e Hidalgo y de la zona de Corpus Christi, julio-agosto de 1971.

Zona de Corpus Christi (Nueces,

Cameron e Hidalgo

San Patricio, Kleberg y Aransas)

Total (seis condados)

Grupo de No. de Tasa de No. de Tasa de No. de Tasa de
edad persanas No. de ataque por  personas No. de  ataque por  personas No. de ataque por

(en afios)  expuestas casos 100,000 expuestas casos 100,000 expuestas casos 100,000
0-9 75,088 5 6.6 67,948 4 5.9 143,036 9 6.3
10-19 78,453 18 229 72,499 6 8.3 150,952 24 15.9
20-29 40,480 18 44.5 50,980 1 2.0 91,460 19 20.8
30-39 31,766 11 34.6 35,553 3 8.4 67,319 14 20.8
40-49 33,335 10 30.0 37,659 1 2.7 70,994 11 15.5
50-59 25,422 3 11.8 28,832 0 0 54,254 3 5.5
60-69 21,532 1 4.6 19,310 0 [4} 40,842 1 2.4
=70 16,024 4 25.0 12,795 1 7.8 28,819 5 17.3
Total 322,100 70 21.7 325,576 16 4.9 647,676 86 13.3




510

BOLETIN DE LA OFICINA SANITARIA PANAMERICANA *

Junio 1977

CUADRO 2—Cdlculo de los periodos de incubacién de EEV en 11 personas que adquirieron la infeccién por

via natural (Texas, 1971).

Llegada a la playa de Boca

Manifestacion de los

Chica o a la isla South Padre sintomas Periodo
No. del Edad calculado de
paciente (en afios) Sexo Fecha de llegada Hora de llegada Fecha Hora incubacion
1 29 M 7/13 6:00 PM 7/14 9:30 PM 27.3 hs.
2 31 F 7/11 7:00 PM 7/13 6-7:00 AM 36 hs.
3 21 M 7/12 12:00 Mediodia  7/14 2:00 AM 38 hs.
4 15 F 7/11 7:00 PM 7/12 3:00 AM 56 hs.
5 48 F 7/10 7/12 2 dias
6 K3 | F 7/8 7/10 2 dias
; }3 gl ;;;2 Desconocida ;;;5 Desconocida g ?11::
9 20 F 7/10 7/13 3 dias
10 67 F 7/10 7/14 4 dias
11 16 M 7/6 7/10 4 dias

En cuatro nifios y seis adultos se presen-
taron signos mas moderados de afeccién del
sistema nervioso central: confusién, alucina-
ciones, o anormalidad en la marcha junto con
somnolencia excesiva. Si estos casos mode-
rados se suman a los seis mas graves se ob-
servard que 16 de 79 enfermos de EEV (20%)
mostraron indicaciones de “encefalitis”. En
10 de 28 nifios y adolescentes (36%) se ob-
servaron signos de afeccion del sistema
nervioso central, mientras que en los adultos
solo se registrd en seis de 51 (11%), y ninguno

CUADRO 3—Sintomas experimentados por po-
cientes con EEV durante su enfermedad (Texas,
1971).

% de pacientes

Sintomas afectados
Cefalalgia 89
Sensacidn de calor 84
Mialgia 66
Vémitos 39
Escalofrios 33
Somnolencia 29
Diarrea 22
Debilidad 20
Faringitis 20
Dolor en la nuca 19
Dolores oculares 15
Artralgia 11
Ataxia 9
Ataques epilépticos 6
Alucinaciones 6
Confusidn 5
Parestesias 4

de estos tltimos
ni estado de coma.

sufrié ataques epilépticos

Resultados fisicos

El cuadro 4 presenta los sintomas fisicos
observados en enfermos graves de EEV; en
todos se observaron fiebres que fluctuaban
entre 39° y mas de 40°C (102° a 105°F), esta
altima representala méximatemperatura ex-
perimentada por el 75% de los casos. La

CUADRO 4—Resultados fisicos en casos de EEV
aguda (Texas, 1971).

% de pacientes

Sintomas observados afectados

Fiebre

Letargo

Faringitis

Rigidez de la nuca

Ulceracion o
petequias palatales

Confusidn

Ataques epilépticos

Apgitacién

Sensibilidad muscular anormal

Fasciculaciones

Congestién
escleroconjuntival

Amigdalitis

Paralisis

Coma

Erupcién cutinea

Hiperemia facial

Adenopatia

WA ONO

bk ik e B DD WO W
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fiebre duraba de uno a cinco dias y en el 80%
de los casos persistid por un periodo de un
dia y medio a cuatro dias.

El 23% de los enfermos presentaba
faringitis no exudativa y tres pacientes
sufrian ulceraciones de 1-2 mm de didmetro
con bordes muy pronunciados en la dvula
y el velo del paladar. En la mayorfa de los
casos no se obtuvieron resultados neurologi-
cos anormales, salvo el letargo que presen-
taba el 40% de los enfermos. Otros sintomas
observados fueron rigidez de la nuca (11%),
ataques epilépticos (6%), pardlisis (2%),
estado comatoso (2%) y en el 2% de los casos

se observaron reflejos hiperactivos pero
simétricos.

Secuelas

La mayoria de los pacientes se restablecid
totalmente al cabo de una semdna de la
manifestacién de los sintomas. Una paciente
de 15 afios de edad sufrié una recaida de
su sindrome clinico completo a los cuatro dias
de la desaparicion de los primeros signos.
La muchacha se restablecié de nuevo tres
dias después sin secuela alguna. En el cuadro
5 figuran los 12 pacientes que, un mes des-

CUADRO 5-—Secuelas en 12 de 48 personas infectadas por EEV (Texas, 1971).

Tiempo transcurrido

No. del Edad desde el comienzo
paciente (en afios) Sexo de la enfermedad Secuelas

1 6 F >1 mes Miedo y retraimiento, rigidez y debilidad de la
pierna izquierda y parélisis del sexto nervio
craneal.

9 meses Ninguna.

2 5 F >1 mes Distorsion del lado izquierdo de la boca y con-
tracciones espasmodicas; dolor recurrente de la
nuca, dolores en las piernas y el abdomen.

9 meses Ninguna.

3 48 M >1 mes Disminucién del sentido del gusto, el olfato y el
oido, lentitud mental; propensién al cansancio.

9 meses Propensidn al cansancio, mejor sentido del gusto
pero todavia reducido.

4 52 M >1 mes Propension al olvido, cefalalgias recurrentes.

1 aifio Propensidn al cansancio.
5 15 F >1 mes Cefalalgias recurrentes, rigidez de la nuca.
9 meses Ninguna.

6 67 F 1 mes Cefalalgias recurrentes, debilidad, estremeci-

mientos.
9 meses Ninguna,

7 64 F 1 mes Debilidad.

9 meses Propensi6n al cansancio.

8 28 M 2 semanas Somnolencia, cansancio.

9 meses Propensién al cansancio, dificultad de con-
centracion.

9 23 M 2 semanas Letargo, debilidad.

9 meses Ninguna.
10 31 F 1 afio Propension al cansancio.
1 59 F 5 semanas Propensidn al cansancio.

1 aiio Propensidn al cansancio.
12 37 F 1 mes Depresion.

1 aito Propension al cansancio.
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pués de su enfermedad, mostraban afin sinto-
mas persistentes. Nueve adultos se quejaban
de uno o varios sintomas recurrentes, entre
ellos cefalalgia, debilidad, mialgia y pro-
pensién al cansancio. Dos pacientes experi-
mentaron diplopia; un hombre de 37 afios se
quejo de cierta pérdida del sentido del gusto,
olfato y ofdo, ademas de propension al
cansancio y lentitud mental.

Dos nifias de 5 y 6 afios, que no fueron
examinadas durante la fase aguda de la en-

medad macirahan recidinag al caha de ceic
ferlueuau Moswradan $8iGuds ar Caol GC 5815

semanas. Una de ellas tenia una paresia
izquierda del séptimo nervio craneal sin
presentar otra anormalidad; la otra habfa
experimentado un pronunciado cambio en la
personalidad que la torné miedosa y retraida,
mostraba paralisis bilateral del sexto nervio
craneal, paralisis parcial de la pierna iz-
quierda sin deficiencia sensorial; rigidez de
rueda dentada en la rodilla y el tobillo iz-
quierdos y una menor fuerza de los miisculos
flexores y extensores de la pierna izquierda.
Cuando esta nifia se vio obligada a caminar,
cayé hacia la izquierda.

Transcurrido un plazo de nueve meses a un
afio después de la enfermedad se reexami-
naron a 11 de estos 12 pacientes. Las dos
nifias con parilisis se habian restablecido
totalmente. Siete de los nueve adultos exami-
nados se quejaban todavia de propensién al

cansancio, pero los demas
habian desaparecido.

sintomas ya

Datos clinicos de laboratorio

Se dispone de estudios de laboratorio de 46
casos de EEV, pero la (inica prueba de labo-
ratorio practicada en el 89% de estas per-
sonas fue el recuento sanguineo completo.
Solo existen datos de nueve pacientes de los
que se obtuvo liquido cefalorraquideo (LCR)

dAurante

p
cnatro diac
auran

LuUuGuLy uiao

lne nrimerng

ang  gi.
IUY  prunlius 51

que
guieron a la manifestacion de los sintomas
(cuadro 6). En siete de estas nueve muestras
de LCR se hallaron de 0-2 leucocitos/mm?,
pero las restantes (obtenidas tres dias
después del comienzo de la enfermedad)
mostraron 212 y 333 leucocitos/mm?®. Todos
los globulos blancos observados eran lin-
focitos. En varios liquidos se not6 una de-
presion moderada de glucosa del LCR o una
elevacién de la proteina del LCR. Los datos
sobre la quimica de la sangre son tan pocos
que no permiten conclusiones significativas.
Las anormalidades hematologicas se limi-
taron al recuento y diferencial leucocitarios.
Las figuras 2, 3 y 4 muestran los valores
leucocitarios obtenidos de 46 pacientes, re-
presentados en un diagrama de acuerdo con el
tiempo transcurrido desde la manifestacion
de los sintomas. La figura 5 contiene los

CUADRO 6—Resultados del examen de liquido cefalorraquideo de nueve casos confirmados de EEV (Texas,

1971),

Dias transcurridos
desde la mani-

No. e iniciales festacion de la Leucocitos/ Glucosa Proteina
‘del paciente Sexo Edad enfermedad mm® (mg/100 ml) (mg/100 ml)
1 (D.R.) M 38 afios 1 0 93 30
2 (HW) M 34 afios 3 0 75 49
3 (C.H.) M 10 meses 3 0 NPp? NP2
4 (B.S.) M 72 afios 4 1 48 56
5 (J.H.) M 73 aitos 3 1 75 54
6 (J.J) M 24 afos 1 2 42 29
7 (R.F.) M 22 afios 0 2 42 21
8 (R.S.) M 19 aitos 3 212 62 38
9 (K.B.) M 12 afos 3 333 62 38

2No se practicd.
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FIGURA 2—Recuentos leucocitarios totales en
pacientes de EEV (Texas, 1971).
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valores leucocitarios de seis pacientes de los
que se obtuvieron dos o tres muestras de
sangre. Por lo menos el 75% de todos los
pacientes exhibian leucopenia (< 4,500 leu-
cocitos/mm?).

Se apreci6 una notable diferencia de los
valores leucocitarios circulantes entre los dos
primeros dias de los sintomas y los dias 3-8.
La primera anormalidad en el nGmero de
leucocitos fue una disminucion del recuento
linfocitario absoluto a partir del primer dia
de la enfermedad, la cual continud durante
tres dias (figuras 4 y 5). A los cuatro dias de
la manifestacién de la enfermedad los valores

FIGURA 4—Recuentos linfocitarios absolutos en
pacientes de EEV (Texas, 1971).
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FIGURA 3—Recuentos totales de neutréfilos seg-
mentados en pacientes de EEV (Texas, 1971).
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absolutos de linfocitos empezaron a au-
mentar, pero todavia se encontraban por
debajo de 1,500/mm?. Entre el dia 1 y el 4,
maés del 80% de estos valores variaron de 150
a 1,490/mm?, y nueve se encontraban entre
150 y 500/mm?. En contraste, del dia 5 al 9 1a
mayor parte de los valores absolutos de lin-
focitos excedian de 1,500/mm?. Sin embargo,
puesto que solo se hicieron relativamente
pocas determinaciones en una época mis
avanzada de la enfermedad, es dificil llegar a
conclusiones validas en cuanto a la recupera-
¢ion de estos niveles leucocitarios.

El trazado de la cuenta leucocitaria (L) y
del recuento absoluto de neutrdfilos seg-
mentados (NSA) resultaron casi paralelos
hasta el dia 5 6 6 (figuras 2, 3 y 5). Los
recuentos leucocitarios normales en los dias
1 y 2 dependieron de los valores iniciales
normales de NSA. Cuando estos dltimos
empezaron a descender al tercer dia de los
sintomas, los recuentos leucocitarios totales
también disminuyeron. Si bien a los ocho
dias del comienzo de la enfermedad los
valores de NSA eran todavia anormalmente
bajos, al sexto o séptimo dia empezd a ob-
servarse cierta recuperacion. Ademas, en los
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FIGURA 5—Recuentos absolutos de linfocitos y neutréfilos segmentados vy recuento total de leucocitos en

seis casos de EEV (Texas, 1971).
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dfas 5 y 6 las cuentas leucocitarias totales
comenzaron a aumentar, lo que reflejaba los
mencionados aumentos de los valores lin-
focitarios absolutos. Asi pues, es evidente que
el virus de EEV causa—de alguna manera—
una disminucidén de los valores sanguineos de
neutrofilos segmentados y linfocitos.

Puesto que los sintomas de EEV pueden
asemejarse a los de otras infecciones agudasy
con el fin de determinar los aumentos de
anticuerpos contra enterovirus y leptospiras,
se ensayaron pares de sueros de personas en-
fermas que no mostraron la presencia de
aquella enfermedad. Como resultado de esta
prueba se descubrieron dos casos de infeccion
por virus Coxsackie B y dos de leptospirosis;
pero no fue posible distinguir los signos y
sintomas clinicos de estos pacientes, de
aquellos sintomas que presentaban los casos
de EEV. Ademas, el Departamento de Salud
del Estado de Texas aisl6é Echovirus de tipo 4
del liquido cefalorraquideo de tres pacientes
del condado de Hidalgo. Estas personas
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habian enfermado inmediatamente antes del
brote de EEV y presentaban sindromes clini-
cos idénticos a los observados en los casos de
esa enfermedad.

Discusién

La razén hombre:mujer de 2:1 y las tasas
de ataque més elevadas por edad, registradas
en adultos jovenes (20 a 29 aiios) en las zonas
de Cameron e Hidalgo, indican que pro-
bablemente la exposicién ocurrié fuera del
hogar y en relacién con el trabajo. Los
hombres que trabajaban al aire libre, espe-
cialmente los dedicados a la agricultura y la
ganaderia, tenian maés probabilidades de
entrar en contacto con mosquitos infectados
que los nifios y las mujeres que permanecian
en la vivienda. Martin er al. (23) hacen la
misma observacion respecto a un brote de
EEV en una aldea de Costa Rica en el que la
razbn hombre: mujer fue de 33:1.

Los periodos de incubacibén registrados en
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el brote de Texas (27.5 horas a cuatro dias)
corresponden, de manera muy aproximada, a
aquellos que oscilaron entre 36 horas y seis
dias publicados en informes sobre infecciones
adquiridas en el laboratorio (15-18). El sin-
drome clinico observado en E.U.A. durante
este brote no difiere radicalmente de la
descripcion de casos de EEV contraidos en el
laboratorio (15-18) o por via natural (7-9,
14, 24). En la mayoria de los casos, especial-
mente en los adultos, la enfermedad fue
relativamente benigna. El tipo de enferme-
dad era casi idéntico al descrito por San-
martin et al. (7) en 1954, La recaida clinica
de una nifia de 15 afios resultd similar a las
recurrencias observadas con anterioridad en
casos adquiridos en el laboratorio (76). Un
hombre se quejb de cierta pérdida del sentido
del oido, olfato y gusto. Sobre este aspecto y
en relacion con la EEV adquirida de manera
artificial, Koprowski ya habia informado de
la presencia de anosmia y ageusia, pero no de
pérdida de oido (18).

En estudios anteriores (9, 25, 28-30) se ha
destacado que la EEV presenta una mayor
gravedad en los nifios que en los adultos; la
reciente epidemia de E.U.A. corrobora esta
observacion. Solo 25 de los casos descritos en
este trabajo eran menores de 17 afios, pero
los cinco enfermos graves pertenecian a ese
grupo. Cuatro de los cinco enfermos—entre
ellos las dos nifas que experimentaron
pardlisis residual—eran menores de siete
anos.

No se registraron secuelas graves entre los
casos de EEV estudiados. La ausencia de de-
funciones o de secuelas graves en E.U.A.
contrasta notablemente con lo ocurrido en
otros paises durante los brotes de EEV.
Podrian darse varias explicaciones posibles
de esta diferencia, pero la més probable seria
que en E.U.A. los casos pediatricos fueron
excesivamente pocos. Es decir, puesto que
solo en una pequefia proporcion de casos in-
fantiles ocurren defunciones y secuelas
graves, no hubo casos suficientes como para
dar resultados relevantes en ese sentido.

Las encuestas serologicas de la poblacién
de Port Isabel, condado de Cameron, Texas,
indicaron que 120 a 150 casos de EEV
ocurrieron en este pueblo de 4,000 habi-
tantes, de tal manera que la tasa de ataque
fue del orden de 3.0-3.8%. No obstante, se
practicaron pruebas en sueros de otros ori-
genes (del Mercy Hospital, Brownsville,
condado de Cameron; de una encuesta sero-
légica en familiares y vecinos de casos de
Brownsville, y de consultorios de salud pua-
blica de los condados de Cameron e Hidalgo)
las que indicaron que las tasas de infeccidn
en esos condados en conjunto no llegaban al
0.5%. Estos datos sugieren que, de haber
ocurrido centenares de casos entre los nifios
estadounidenses, se hubieran podido identifi-
car defunciones y secuelas mas graves. Otras
explicaciones—si bien menos probables—de
la ausencia de dichos resultados en este brote
podrian relacionarse con caracteristicas es-
pecificas de la poblacién expuesta como es-
tado general de salud, estado nutricional o
diferencias genéticas,

Por otro lado, no se descarta la posibilidad
de que las cepas viricas que causaron la in-
feccion en E.U.A. hayan sido menos patb-
genas para el hombre que las de epidemias de
otros lugares. Monath et al. (31) han pro-
porcionado unos pocos datos que indican
diferencias en la virulencia de cepas de EEV
en monos rhesus.

Es decir, un mono infectado con EEV sub-
tipo IC present6 signos neurolbgicos, pero no
ocurrid lo mismo con otros infectados con
subtipo IA o IB. Asimismo Corristan (32) ha
demostrado ciertas diferencias en la pato-
genicidad de los subtipos de EEV epidémica
en varias especies de mamiferos.

Nuestras observaciones confirman in-
formes anteriores de la presencia de leuco-
penia (I8) y linfopenia (I2) e indican un
descenso del nivel de neutréfilos segmenta-
dos, no mencionado en esos informes previos.
Estos resultados contrastan con los obtenidos
por Gutiérrez (30) y Madalengoitia et al. (33)
quienes hallaron leucopenia en un porcentaje
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muy reducido de casos de EEV. Nuestros re-
sultados advierten la posibilidad de que el
virus de EEV cause una gran reduccion de
los valores sanguineos absolutos de neutrd-
filos segmentados y linfocitos.

Son muy pocas las pruebas experimentales
que tienden a corroborar estas alteraciones
observadas en los recuentos leucocitarios.
De un grupo de personas inoculadas con la
cepa TC-83 de vacuna de virus de EEV
atenuada, cerca del 40% experimentd leu-
copenia (<4,500 L/mm’) generalmente
entre el tercer y quinto dia subsiguiente a la
inoculacién. Las células que resultaron afec-
tadas de manera predominante fueron los
neutrdfilos segmentados (34). Ahora bien, si
se supone un periodo de incubacion de dos o
tres dias para la EEV epidémica, la mani-
festacién de leucopenia y neutropenia al
segundo y tercer dia después de la aparicién
de los sintomas se aproxima mucho a los
periodos observados en el caso de la EEV TC-
83. Asimismo, una mayoria de 10 monos
rhesus inoculados con subtipos 1A e IE de
EEV experimentaron leucopenia al quinto
dia de la inoculacion. Los recuentos leuco-
citarios totales descendieron con frecuencia
hasta 2,000/mm? (31). Tanto los linfocitos
como los neutrdfilos se vieron afectados. Asi
pues, si se supone que el periodo de incuba-
cidn es de dos o tres dias para el hombre, el
dia de la manifestacién de leucopenia en el
hombre concuerda con los datos obtenidos en
los monos. La leucopenia de los monos rhesus
parece ser mas transitoria que en el hombre.

En conclusion, se debe sefialar que ni el
cuadro clinico ni las pruebas sisteméaticas de
laboratorio hospitalario distinguen clara-
mente la EEV de otras enfermedades. En
realidad, las pruebas virol6gicas y serolégi-
cas de sueros de casos sospechosos de EEV
demostraron que solo una tercera parte de
estos casos eran realmente EEV (I5). En
otros brotes de la enfermedad en los que se
traté de confirmar los casos sospechosos por
medio del laboratorio, los porcentajes de
casos auténticos de EEV fueron: 0 (35), 33

(36), 34 (37) y 77 (29). Nuestros resultados
demuestran una vez mas que las pruebas de
laboratorio idbéneas de los casos sospechosos
durante una epidemia constituyen la Gnica
base exacta para comparar la gravedad de la
afeccidn, la incidencia de complicaciones del
sistema nervioso central, la gravedad de las
secuelas y la mortalidad derivada de brotes
diversos.

Resumen

La epidemia de encefalitis equina venezo-
lana que ocurrid en Texas en 1971 causd una
diversidad de sintomas clinicos predomi-
nantemente moderados. Esta epidemia, que
llegd a su momento culminante los dias 13 y
14 de julio, se manifest6 con més intensidad
en el extremo sur del estado en los condados
de Cameron e Hidalgo. El Departamento de
Salud del Estado de Texas notificd al Centro
para el Control de Enfermedades un total de
88 casos humanos confirmados por el labo-
ratorio.

La proporcién de casos masculinos y
femeninos fue aproximadamente de 2:1. Se
registrd una tasa de ataque de 20.8 casos por
100,000 en los grupos de edad de 20-29 y 30-
39 afios, que resultd mayor que las tasas ob-
servadas en otros grupos de edad y en la
poblacidon general. Los condados de Cameron
e Hidalgo en conjunto acusaron una tasa de
ataque mucho mas elevada (21.7 casos por
100,000} que los condados afectados del sec-
tor de Corpus Christi (4.9 casos por 100,000).

La informaciéon sobre las fechas en que
varios pacientes estuvieron expuestos indica
un periodo de incubacién de 27.5 horas a
cuatro dias. Las manifestaciones clinicas méis
comunes de los 79 casos sobre los que se
dispone de datos fueron fiebre, cefalalgia in-
tensa, mialgia y escalofrios. Se obsetvaron
indicaciones de afeccion del sistema nervioso
central en 10 de 28 nifios y adolescentes y en
seis de 51 adultos. A las seis semanas de la
manifestacion de la enfermedad dos nifias
sufrian atin de parélisis residual pero estas
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secuelas desaparecieron al cabo de 10 meses.
Sin embargo, un afio después del comienzo
de la enfermedad, siete de nueve adultos que
se volvieron a examinar se quejaban todavia
de propension al cansancio. En el 75% de los
pacientes examinados se demostrd la presen-
cia de leucopenia por un recuento menor de
4,500 leucocitos por mm? []
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equine encephalitis in Texas (Summary)

age groups and by the population at large. To-
gether, Cameron and Hidalgo counties experi-
enced a much higher overall attack rate (21.7
cases por 100,000) than did affected counties in the
Corpus Christi area (4.9 cases per 100,000).
Knowledge about when various patients were
first exposed points to an incubation period rang-
ing from 27.5 hours to four days. In those 79 cases
for which clinical data were available, the most
common clinical manifestations were found to be
fever, severe headache, myalgia, and chills. Evi-
dence of mild to moderate central nervous system
involvement was found in 10 out of 28 children and
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young people and in six out of 51 adults. Two
children still had residual paralysis six weeks after
onset of iliness, but by 10 months these sequelae
had disappeared. Seven of the nine adults, how-
ever, still complained of tiring easily a year after

onset of illness. Leukopenia, as demonstrated
by a count of less than 4,500 white blood cells per
cubic millimeter, was observed in 75 per cent of the
patients examined.

Aspectos clinicos da encefalite eqiina venezuelana humana no Texas (Resumo)

A epidemia de encefalite eqiiina venezuelana
ocorrida no Texas, em 1971, causou uma diversi-
dade de sintomas clinicos predominantemente
moderados. A epidemia, que chegou ao auge nos
dias 13 e 14 de julho, manifestou-se com mais
intensidade nos condados de Cameron e Hidalgo,
no extremo sul do Estado. O Departamento de
Saide do Estado do Texas notificou ao Centro de
Controle de Doencas um total de 88 casos
humanos confirmados em laboratério.

A proporc¢io de casos masculinos e femininos foi
de cerca de 2:1. Nos grupos etarios de 20 2 29 e de
30 a 39 anos, o coeficiente de ataque registrado
(20,8 casos por 100.000 pessoas) revelou-se maior
do que os observados em outros grupos etarios e
na populacio em geral. Em conjunto, os condados
de Cameron e Hidalgo acusaram um coeficiente de
ataque muito mais atto (21,7 por 100.000) do que
o dos condados afetados de setor de Corpus Christi
(4,9 por 100.000).

As informagdes sobre as datas em que diversos
pacientes ficaram expostos pela primeira vez indi-
cam um periodo de incubacio de 27,5 horas a
quatro dias. Febre, cefalalgia intensa, mialgia e
calafrios foram as manifesta¢Ses mais comuns dos
79 casos sobre os quais hd disponibilidade de
dados. Observaram-se evidéncias de afeccfo do
sistema nervoso central em 10 de 28 criangas e
adolescentes e em seis de 51 adultos. Decorridas
seis semanas da manifestacdio da doenc¢a, duas
meninas ainda sofriam de paralisia residual,
seqiielas que desapareceram, porém, ao cabo de
10 meses. Contudo, um ano depois de adoecerem,
sete de nove adultos que voltaram a ser examina-
dos ainda se queixavam de propensdo ao cansaco.
Em 75% dos pacientes examinados demonstrou-
se a presenca de leucopenia, mediante contagens
inferiores a 4.500 leuctcitos por mm?.

Aspects cliniques de I'encéphalite équine vénézuelienne humaine au Texas (Résumé)

L’épidémie d’encéphalite équine vénézuélienne
qui s’est déclarée en 1971 au Texas a provoqué
I'apparition d'une vaste gamme de symptOmes
cliniques, pour la plupart légers. Cette épidémie
qui atteignit son point culminant les 13 et 14
juillet, a été surtout ressentie dans les comtés de
Cameron et Hidalgo & I'extréme sud de I'Etat. Au
total, 88 cas humains confirmés par laboratoire ont
été notifiés par le Département de la Santé de
I'Etat du Texas au Centre de lutte contre les
maladies.

La proportion de cas masculins et féminins était
grosso modo de 2 pour 1. Le taux d'attaque de 20,8
cas pour 100.000 dans les groupes d’dge de 20 a
29 et de 30 a4 39 ans était plus élevé que celui
d’autres groupes d’dge et de la bopulation en
général. Les comtés de Cameron et Hidalgo ont en-
semble accusé un taux d’attaque beaucoup plus
élevé (21,7 cas pour 100.000) que les comtés
affectés de la régidon de Corpus Christi (4,9 cas
pur 100.000).

Les données disponibles sur la date & laquelle
divers patients ont été pour la premiére fois ex-
posés, font état d’une période d'incubation de 27,5
heures 4 quatre jours. Dans les 79 cas sur lesquels
on disposait de données cliniques, les manifesta-
tions cliniques les plus courantes étaient la fiévre,
de sévires maux de téte, une myalgie et des
frissons. Chez 10 des 28 enfants et adolescents et
chez six des 51 adultes on a constaté des symptomes
d’affection du systéme nerveux central. Six
semaines aprés le début de la maladie, deux enfants
souffraient encore de paralysie résiduelle mais ces
séquelles disparurent aprés 10 mois. Toutefois,
sept des neuf adultes se plaignaient encore, une
année aprés avoir été frappé par cette maladie,
d’une fatigue précoce. Une leucopénie comme en
témoigne un compte de moins de 4.500 leucocytes
par millimétre cube a été observée chez 75 pour
100 des patients examinés.



