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Situaciéon actual en Argentina, Brasil y
Paraguay’

Desde 1/1/24 hasta 3/8/24, (Semana Epidemio-
légica 31), se registraron en Argentina 830 casos
de fiebre chikungunya (CHIK), de los cuales 768 se
consideraron autdctonos, en residentes de Bue-
nos Aires, Cérdoba y Santa Fe (Centro), Chaco y
Misiones (NEA); Salta y Santiago del Estero (NOA).
La incidencia acumulada de casos confirmados
para esa semana fue 1.68/100 000 mientras que,
en Brasil, con 371 126 casos, fue 173.43 /100 000; y
en Paraguay, con 2749 casos, 36.4/100 000. En Chi-
le y Uruguay no se registraron casos.

Arbovirus y Aedes?3

Los arbovirus son virus con genoma de ARN
de cadena simple, transmitidos por artrépodos,
especialmente mosquitos y garrapatas, e inclu-
yen alfavirus (chikungunya, CHIKV), flavivirus
(dengue, DENV), virus del Nilo Occidental (WNV),
Zika y fiebre amarilla (YF), entre otros.

Los mosquitos mdas comuUnmente involucra-
dos en la transmisién del CHIKV son, al igual
que para DENV, Aedes aegypti y Aedes albopictus.

La transmisiéon del CHIKV?4>

Los humanos infectados presentan viremia,
aun antes de signos clinicos, que aumenta en
los primeros 2 a 6 dias de enfermedad.

La transmisién sanguinea es posible. Se ha
identificado CHIKV en productos sanguineos,
aunque hasta ahora no se han informado casos
asociados a transfusiones, pero si en personal
de laboratorio que manipula sangre infectada,
mediante punciones percutidneas y por exposi-
cién a aerosoles en el laboratorio.
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Se ha comprobado transmisién materno-fetal
durante el embarazo. El mayor riesgo se da en el
periodo perinatal, cuando la gestante presenta
viremia al momento del parto. Ademas, si bien
se ha identificado ARN de CHIKV en semen, has-
ta ahora no hay evidencia de transmisién sexual.

Criterios diagnoésticos para CHIK*5

Un caso sospechoso se define como persona
con un cuadro agudo de fiebre >38.5°C y artral-
gia/artritis grave, no relacionada con otras posi-
bles enfermedades.

El diagnéstico se confirma por aislamiento del
CHIKYV, deteccién de ARN viral por RT-PCR, pre-
sencia de anticuerpos IgM en muestra de suero
colectada en la etapa aguda o de convalecencia,
o por un aumento de por lo menos cuatro veces
en los valores de IgG en muestras recogidas con
tres semanas de diferencia.

Ademss, la presencia de poliartralgia puede
considerarse un marcador de diagnoéstico clinico
importante, ya que la mayoria de los casos de
CHIK experimentan artralgia que dura desde se-
manas hasta meses. Por lo tanto, es importante
combinar una prueba de IgM con los sintomas
clinicos (poliartralgia) para un diagnodstico pre-
ciso.

Hasta ahora, ninguna prueba RT-PCR ha re-
cibido la aprobacién regulatoria completa de
la Food and Drug Administration (FDA) de EE.UU.,
para la deteccién de CHIKV. Dado que multiples
linajes/clados del CHIKV circulan a nivel mun-
dial, es necesaria la confirmacién de que las
pruebas RT-PCR disponibles tengan suficiente
sensibilidad y especificidad. El rendimiento de
estas pruebas RT-PCR para CHIKV también ne-
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cesita validacién frente a otros arbovirus rela-
cionados, especialmente DENV en Sudamérica,
pero también ZIKV, YFV, y WNV, entre otros.

Epidemiologia. Dengue y CHIK en las
Américas®?

Se estima que hasta un 75% de la poblacién
mundial vive en zonas con riesgo de transmisién
del CHIKV. Los brotes de la enfermedad por este
virus son impredecibles, tienen la caracteristica
de ocurrir rapidamente y ser de corta duracién.

Se han identificado tres formas genéticas de
CHIKV: West African, East/Central/South African
(ECSA), y Asian. Desde 2004, CHIKV se ha extendi-
do en areas tropicales y subtropicales de todo el
mundo, en Africa, Asia, Europa, las islas del Paci-
fico y América (donde predomina el linaje Asian).

CHIKV se introdujo en América a fines de
2013. La coexistencia de dengue y CHIK es co-
mun y la mayoria de los casos se definen me-
diante criterios epidemiolégicos-clinicos, sin
pruebas de laboratorio.

En 2014 y 2015, la regién del Caribe tuvo las
tasas de incidencia mads altas, en especial la
Republica Dominicana (540/100 000). En 2016,
la mayor incidencia se registr6 en Colombia
(295/100 000).

En 2014 ya se detectaron casos en el noreste de
Brasil. En 2018-19 el epicentro se corrié hacia el su-
reste. En los Ultimos anos 570 municipios de Brasil
informaron casos de CHIK, que representan apro-
ximadamente 7 millones de personas en riesgo.

A pesar de la introduccién de las pruebas RT-
gPCR Multiplex —que identifican simultanea-
mente DENV, ZIKV y CHIKV- durante las epi-
demias, la mayoria de los pacientes no tienen
acceso a pruebas confirmatorias y, por lo tanto,
terminan siendo considerados casos de den-
gue. Esto refuerza la falsa idea de que CHIK si-
gue siendo una enfermedad rara en Brasil. Sin
embargo, donde se aplican pruebas diagnoésticas
directas e indirectas diferenciales (RT-qPCR Mul-
tiplex, e IgM), el nimero absoluto de test positi-
vos para CHIK ha llegado a ser 3.8 veces mayor
que para dengue (Bello Horizonte, Minas Geraes,
2023):.

FDA aprueba una vacuna que previene la
enfermedad causada por CHIKV %16

No existe ningln tratamiento antiviral especifi-
co para CHIK, lo que plantea la necesidad urgente

Chikungunya: un problema emergente y una vacuna aprobada

de una prevencién eficaz. Ixschiq (VLA1553, Valne-
va, Viena, Austria) es una vacuna de virus vivo ate-
nuado para la prevenciéon de la enfermedad cau-
sada por CHIKV, que ha sido aprobada por FDA de
EE.UU. para uso en personas mayores de 18 anos
con alto riesgo de exposicién al CHIKV. Se realizé
un ensayo clinico de fase 3, doble ciego, aleatori-
zado, en que esta vacuna fue administrada en una
sola dosis por via intramuscular. Este ensayo se
efectud en 43 localidades de los EE.UU. e involucrd
a 4115 participantes sanos, que fueron asignados
aleatoriamente (3:1) para recibir la vacuna o pla-
cebo. Tras esa Unica vacunacién, los anticuerpos
neutralizantes del CHIKV, por encima del umbral
considerado protector, persistieron hasta dos afos
y no se observaron efectos adversos graves a largo
plazo, relacionados con la vacunacién. Se conside-
16, por lo tanto, que VLA1553 es una intervencién
eficaz y segura que ofrece una alta proteccién con-
tra la infeccién por CHIKV.

La duracién a largo plazo de la respuesta de
anticuerpos a la vacunaciéon se ha observado
con otras vacunas vivas atenuadas, como las de
YF y hepatitis A, que han demostrado una pro-
teccién duradera por al menos 15 afios después
de la vacunacién, con dosis Unica. La inmunidad
humoral juega un papel relevante frente a estos
virus. Ademas, la infeccién por CHIKV confiere
inmunidad de por vida. Por lo tanto, se espera-
ria una proteccién duradera con VLA1553. Esto
resulta de particular importancia para CHIK de-
bido a su epidemiologia impredecible, y también
considerando la sintomatologia (artralgia) créni-
ca asociada a la enfermedad.

Una caracteristica especial del CHIKV ha sido la
naturaleza explosiva de los brotes, producidos en
islas, o en zonas aisladas, con una rapida dismi-
nucién posterior y periodos sin casos registrados,
tras haberse alcanzado inmunidad poblacional
(herd immunity). Esto agrega dificultades logisticas
para determinar la eficacia clinica de una vacu-
na en los ensayos formales. En el caso del CHIKV,
la alternativa fue la aceptacion regulatoria de un
marcador predictivo o correlato de proteccién cli-
nica, definido como un nivel de anticuerpos con-
tra CHIKV en pruebas de neutralizacién, que fue
aceptado por la FDA (EE.UU.) y la Agencia Europea
de Medicamentos (EMA) para su uso en el desarro-
llo clinico de la fase 3, con la condicién de prose-
guir con la confirmacién de beneficios en estudios
clinicos post-autorizacion®*.
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Estos resultados, aunque muy positivos deja-
ron, de acuerdo a varios autores, algunas cues-
tiones pendientes!®!2. Por ejemplo, falta la con-
firmacién virolégica de la eficacia de la vacuna
VLA1553 contra diferentes cepas circulantes en
areas endémicas y su seguridad en personas
previamente expuestas al CHIKV.

Muy recientemente Valneva (Viena, Austria),
en colaboracién con el Instituto Butantan, Sao
Paulo, y otras varias instituciones, ha completa-
do un estudio que evalda la seguridad e inmu-
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