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Resumen de la situacion y conclusiones

En Espafia, se conoce la circulaciéon del virus del Nilo occidental (VNO) desde hace dos décadas y se realiza
vigilancia en animales desde 2001 y en humanos desde 2007. Hasta 2019 sélo se habian detectado 6 casos
esporadicos en humanos. En 2020 se detecté un aumento de la incidencia sin precedentes en nuestro pais:
77 casos humanos (56 Sevilla, 15 Cadiz, 6 Badajoz), de los que el 97% presentaron cuadro de
meningoencefalitis y 8 de ellos fallecieron. En las zonas mas afectadas se intensificaron las medidas de salud
publica, incluyendo las actividades de vigilancia de mosquitos y control vectorial.

En agosto de 2021 se han detectado los tres primeros casos humanos de la temporada en la misma zona
donde se detectaron el mayor nimero de casos la temporada 2020. Ademas, se han detectado cuatro focos
equinos en municipios cercanos y mosquitos infectados con VNO en las marismas del Guadalquivir. Por
ultimo, se ha detectado en Tarragona, la presencia de VNO linaje 2 en mosquitos.

El riesgo en conjunto, teniendo en cuenta la probabilidad de transmisidn y el impacto de la enfermedad, es
moderado en las zonas donde en esta temporada o en las previas se han detectado focos equinos, aves o
mosquitos infectados y/o casos humanos. Especialmente en las areas afectadas por el brote en la
temporada anterior, donde hay una amplia densidad del vector, se han puesto en marcha medidas de salud
publica dirigidas al control vectorial, se espera que el nimero de casos humanos esta temporada sera
menor que la temporada anterior. La presencia de VNO de linaje 2, en principio, no incrementa el riesgo
respecto al linaje 1, aunque es importante reforzar la vigilancia para poder valorar correctamente el
impacto.

En el resto del territorio espafiol donde el virus adn no se ha detectado, el riesgo se considera que es menor,
aunque no se descarta la extension de la circulacion a nuevas areas. Este riesgo se mantiene durante la
temporada de actividad del vector, desde abril a noviembre, siendo mayor durante el verano y principios del
otofo. Entre los meses de diciembre y marzo, el riesgo es muy bajo.
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Justificacion de la evaluacion de riesgo

En Espaia, se conoce la circulacidn del virus del Nilo occidental desde hace dos décadas y se realiza
vigilancia en animales desde 2001 y en humanos desde 2007. Hasta 2019 sélo se habian detectado
6 casos esporadicos en humanos. En 2020 se detectd un aumento de incidencia sin precedentes en
nuestro pais: 77 casos humanos, 97% con meningoencefalitis y 8 de ellos fallecieron. Este afio, en
las zonas mas afectadas se han intensificado las actividades de vigilancia de mosquitos y control
vectorial. Sin embargo, en el mes de agosto se han detectado los tres primeros casos de la
temporada, en la misma zona donde se detectaron el mayor nimero de casos en la temporada
2020.

Si bien la deteccién de casos de fiebre del Nilo occidental es esperable, consideramos adecuado
realizar una evaluacion de riesgo de transmisidon en esta temporada, tras las medidas de control
adoptadas.
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Informacion del evento
Descripcion epidemiologica

El 11 de agosto de 2021 se identificé en Coria del Rio (Sevilla) un posible caso de fiebre del Nilo
Occidental, en una persona de 69 afios residente en el municipio de Coria del Rio. Los sintomas se
iniciaron el 1 de agosto (disuria, malestar), pero no acudié a urgencias hasta 1 semana después por
presentar fiebre, nduseas y cefalea holocraneal. El caso se confirmdé el 17 de agosto en el
laboratorio de referencia de Granada y el 18 de agosto en el Centro Nacional de Microbiologia
(CNM). Posteriormente se han detectado otros dos casos en Villamanrique de la Condesa y Coria
del Rio, cuyos sintomas se iniciaron el 12 y el 14 de agosto respectivamente. Ambos casos, de 63 y
73 afios tenian comorbilidades y presentaron sintomatologia neuroldgica. Los dos casos fueron
también confirmados por los laboratorios de referencia (Figura 1). Todos los casos fueron
hospitalizados; uno de ellos fallecié y los otros dos fueron datos de alta.

Desde el inicio de la temporada 2021 se han declarado cuatro focos en equinos. El 1 de julio se
declaré el primero en Tarifa (Cadiz) por la deteccidn de seroconversion en muestreo de junio en un
équido centinela incluido en el programa nacional de vigilancia. Los 3 siguientes se han declarado el
17 y 30 de agosto en Gibraleén-1 foco (Huelva) y Aznalcazar-2 focos (Sevilla) (Figura 1) (1), por
vigilancia pasiva ante la aparicién y comunicacion de signos clinicos compatibles con la enfermedad
seguido de la confirmacién en el Laboratorio Nacional de Referencia de Algete.

Se dispone también de datos de un proyecto de investigacion realizado por la Estacion Bioldgica de
Dofiana en esta temporada que ha permitido realizar una vigilancia del virus en tres especies de
mosquitos del genero Culex. Desde mediados de julio se detectd un importante aumento en la
densidad de Culex perexiguus tanto en el entorno como en el interior de nucleo urbano de Puebla
del Rio (2). El 27 de julio el CNM confirmé la presencia de virus del Nilo Occidental (VNO) en dos
lotes de Culex perexiguus, capturados el 16 de julio, en la Cafiada de los Pajaros (Puebla del Rio).
Desde entonces se ha identificado VNO en 38 lotes de mosquitos, confirmandose la circulacién del
virus en zonas amplias en el entorno del arrozal del Bajo Guadalquivir, asi como en zonas
periurbanas y urbanas de las localidades de Puebla del Rio, Coria del Rio y Palomares. Por otra
parte, el Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion (MAPA) informd el 23 de agosto de la
deteccion de VNO por parte de las autoridades de Catalufia en mosquitos recogidos en una trampa
colocada en una explotacién equina del municipio de Riudoms (Tarragona). Este virus ha sido
clasificado por el Laboratorio Central de Veterinaria de Algete como linaje 2. En esta misma
explotacién, el aiio pasado se declaré uno de los focos en équidos. La trampa, se colocd dentro del
marco del componente de vigilancia entomolégico del programa de vigilancia de la fiebre del Nilo
Occidental (3).

Investigacion microbioldgica

Los tres casos humanos han sido confirmados mediante IgM positiva en liquido cefalorraquideo
(LCR), segun los criterios establecidos en el protocolo de la Red Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica (4), aunque en uno de ellos también se obtuvo un resultado de PCR positivo en
muestra de orina en el laboratorio de referencia de Andalucia. En el laboratorio de referencia del
CNM se pudieron confirmar los resultados positivos de PCR en orina y la IgM en LCR en dos de los
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casos, mientras que el tercero no pudo ser confirmado por no disponer de muestra suficiente. En
caso confirmado mediante PCR en orina se determind que el virus pertenecia al linaje 1.

Figura 1. Municipios de residencia de los casos y/o presencia de focos equinos de fiebre del Nilo
occidental durante 2021, 31 de agosto 2021

Sevilla
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Casos y/o focos humanos y equinos 2010-2020

Fuente: elaboracion propia con datos de vigilancia del Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion y la Red Nacional de
Vigilancia Epidemioldgica.

Medidas de salud publica

Tras la primera deteccidon de VNO en mosquito Culex, y el aumento de densidad de mosquitos en el
entorno del arrozal del Bajo Guadalquivir, asi como en las areas periurbanas y urbanas de Puebla
del Rio, Coria del Rio y Palomares, se iniciaron actuaciones de salud publica coordinadas entre la
Junta de Andalucia, los municipios implicados y la Estacion Bioldgica de Dofana. Las actuaciones
realizadas en las areas afectadas comprenden el control vectorial, la comunicacién a los
profesionales sanitarios para aumentar su nivel de sospecha de la enfermedad y a la poblacién para
que se protejan de las picaduras de mosquitos. Ademas, se han realizado actuaciones a nivel
autondmico de refuerzo de la vigilancia para intensificar la deteccidn de casos humanos.

A partir de la deteccion del primer caso humano, se activaron los mecanismos para garantizar la
seguridad de las donaciones de las sustancias de origen humano (sangre y componentes
sanguineos, drganos, células y tejidos), se tomaron medidas de acuerdo a lo dispuesto por el
Comité Cientifico para la Seguridad Transfusional, la Organizacién Nacional de Trasplantes y la
Directiva de la Comision Europea 2014/110/UE (5,6).

El abordaje de un evento de importancia para la salud publica, requiere la realizacién de
actuaciones coordinadas a nivel multisectorial, que impliquen tanto a los responsables de salud
humana, como animal y medioambiente. En este sentido, hay una constante comunicacién entre el
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nivel central y el autondmico, que permite la adecuada gestién de la alerta, dada la implicacién
para otras CCAAy a nivel internacional.

Informacion sobre la enfermedad

Informacion sobre el patégeno, la transmisién y el cuadro clinico

El VNO es un virus ARN perteneciente al género Flavivirus, que incluye otros virus como el de la
fiebre amarilla, dengue, encefalitis japonesa o encefalitis de San Luis. El VNO es un arbovirus
zoondtico, lo que implica que se transmite al ser humano desde su reservorio animal (las aves)
mediante artrépodos, en este caso, mosquitos, principalmente del género Culex, que se encuentra
ampliamente extendido. Los mamiferos, principalmente el ser humano y el caballo, son
hospedadores accidentales y fondo de saco epidemioldgico, sin capacidad de transmitir el virus a
mosquitos. Se han descrito diferentes linajes de VNO, siendo los linajes 1 y 2 los que afectan a
humanos, caballos y aves. El linaje 1, estd distribuido a nivel mundial mientras que el 2 se ha
descrito principalmente en Africa y Europa (7-9).

La mayoria de las infecciones por el VNO en los seres humanos son asintomaticas; sélo entre un
20% y un 40% desarrollan infeccidn clinica, y en unos pocos casos (<1%) la infeccidon se manifiesta
como enfermedad neuroinvasiva. El periodo de incubacidn es de 3-15 dias, aunque puede
extenderse hasta 21 dias. El cuadro clinico mas habitual es un sindrome pseudogripal con sintomas
inespecificos como fiebre, mialgia, fatiga, malestar general, nduseas y vomitos. La enfermedad dura
entre 2 y 5 dias. La maxima viremia aparece a los 4-8 dias post infeccion y es de corta duracion y
escasa intensidad. La recuperacion suele ser completa y la infeccion confiere inmunidad duradera.

La enfermedad neuroinvasiva engloba tres sindromes: meningitis (35-40% de los cuadros de
enfermedad neuroinvasiva), encefalitis (55-60%) y paralisis flacida aguda (5-10%). Entre los factores
de riesgo para el desarrollo de estos cuadros se encuentran la edad avanzada y la historia de
trasplante de drgano sélido (debido a la inmunosupresién asociada); diabetes, hipertensién y otras
patologias que producen déficit de la inmunidad. De manera muy poco frecuente se han descrito,
cuadros fulminantes de miocarditis, pancreatitis y hepatitis.

Actualmente, el tratamiento de la enfermedad es de soporte. Aunque se han estudiado diversas
alternativas, ninguna ha demostrado beneficios especificos. No existe vacuna para humanos.

Informacion sobre epidemiologia mundial y en Espaina

El VNO se encuentra en todos los continentes excepto en la Antartida. En las regiones templadas y
subtropicales, la mayoria de las infecciones se presentan en verano o principios de otofio. Desde los
afios noventa, la incidencia mas elevada de enfermedad neuroinvasiva por el VNO se ha registrado
en América del Norte, Europa y Oriente Medio, causando un problema de salud publica. En 1999 se
detectaron en Nueva York 59 casos hospitalizados con clinica de encefalitis (10). Los primeros casos
en Europa se detectaron en los afos 50, en humanos y caballos. Desde 2010, se observa una
expansion geografica con una marcada estacionalidad (julio-noviembre). Los paises europeos con
mayor incidencia son Grecia, Italia, Rumania y Hungria. El linaje 1 esta distribuido ampliamente en
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todos los continentes y es el que circulaba en Europa, hasta que en 2004 se identificé el linaje tipo 2
del virus en Hungria (previamente sélo se habia aislado en Africa subsahariana y Madagascar),
causando gran incidencia en aves, caballos y humanos en Austria y Hungria en 2008. En 2010, en
Grecia, 197 personas desarrollaron enfermedad neuroinvasiva debido al linaje 2 del VNO, causando
35 muertes (7). En este brote, la mayor virulencia del linaje 2 del VNO en Grecia se asocio ademas
con una mutacidn genética (sustitucion de H249P) (8). En la actualidad el linaje 2 es responsable de
la mayoria de casos en humanos en Europa (7-9).

En Espafia, la presencia de VNO se conoce de forma retrospectiva desde finales de los afios
noventa, a partir de estudios realizados en sueros humanos de los afios 80 en los que se demuestra
la presencia de anticuerpos frente a VNO y/u otros flavivirus realizados en poblacién del Delta del
Ebro (11). La red de investigacién en enfermedades viricas transmitidas por artrépodos y roedores
(EVITAR) se puso en marcha en 2001 y el Plan de Vigilancia del VNO se lleva realizando desde 2007
y contempla la vigilancia en aves, équidos y mosquitos. La vigilancia en animales se basa en el
estudio de aquellos que presenten sintomatologia compatible con la enfermedad (vigilancia pasiva)
y mediante la toma de muestras en animales centinela (vigilancia activa). Dado el caracter
estacional de la enfermedad, que coincide con la época de actividad del mosquito, el plan se activa
desde los meses de final de primavera/verano hasta finales de otofio. La vigilancia de mosquitos se
sustenta en la identificacion de mosquitos capturados mediante trampas para ver la distribucion y
época de actividad de las especies competentes, asi como el analisis por PCR de la presencia del
VNO (3). La definicidn de caso y las actuaciones a realizar ante la deteccion de casos humanos estan
contempladas en el protocolo de vigilancia de la Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica. La
vigilancia epidemioldgica activa en humanos se inicia cuando se detecta circulacion viral en
animales y/o en vectores. En las zonas donde ya se hayan detectado casos humanos en afios
previos, se pone en marcha la vigilancia al inicio de cada temporada de actividad del vector (4).

Desde el inicio de las actividades de vigilancia cada afio se han notificado brotes en explotaciones
equinas, sobre todo en la cuenca del Guadalquivir, pero también en Extremadura, Castilla-La
Mancha, Castilla y Ledn, Catalufia y, por primera vez en 2020, en la Comunidad Valenciana. El
primer caso humano en Espafia se publicd en 2007 en una persona que habia estado en Badajoz en
2004 (12). En 2010 se detectaron en los municipios de Chiclana de la Frontera y Benalup-Casas
Viejas otros dos casos humanos. En 2016, el MAPA notific6 mds de 70 focos de VNO en
explotaciones equinas de Andalucia, Extremadura y Castilla y Ledn. Ese afo se identificaron tres
casos humanos con encefalitis por VNO en personas que habian visitado o residian en La Puebla del
Rio y Coria del Rio. Hasta el momento, todos los VNO detectados en animales eran del linaje 1. En
2017, en el contexto de la vigilancia pasiva de aves, se detectdé por primera vez VNO linaje 2 en un
azor en un municipio de Lleida (13). Este hallazgo provocd la activaciéon de una alerta de Salud
publica en Catalufia, que motivo la realizacién de una seroencuesta en un radio de 10 km y 30 km
alrededor de la zona donde se encontré el azor positivo (comarca de Segrid). Se realizaron
serologias a gallinas y caballos, resultando positivas un 0,3 y 5% en la primera encuestay un 0,2 y
15,8% en la segunda, respectivamente. También se estudiaron mas de 200 muestras de donantes
en la zona resultando todas negativas. De este modo se demostro la circulacién de VNO en la zona,
sin que pudiera determinarse si esta circulacion correspondia a linaje 1 0 2 (13,14).

Durante los afios 2017 a 2019, la actividad del VNO fue en descenso, con muy pocas notificaciones
de focos equinos y ninguin caso humano.
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En el afio 2020 se detecté un aumento marcado de la incidencia en nuestro pais: 77 casos humanos
(56 Sevilla, 15 Cadiz, 6 Badajoz). De ellos, el 97% cursaron con meningoencefalitis y 8 de ellos
fallecieron. Las fechas de inicio de sintomas estuvieron comprendidas entre el 12 de junio y el 23 de
septiembre, comenzando con una agrupaciéon de 5 casos identificada el 6 de agosto en municipios
de la provincia de Sevilla, en una zona de marisma del rio Guadalquivir préoxima a arrozales. En el
ambito equino, se detectaron un total de 139 brotes. Ademas, en 2020 se confirmaron 12 aves
positivas, en Andalucia, Catalufia y C. Mancha. El linaje mayoritario encontrado en las zonas
afectadas por este brote fue el linaje 1, aunque, de nuevo, se confirmé la presencia del linaje 2 en
azores muertos en la provincia de Lleida lo que confirmaria la presencia del mismo en Espafa. La
deteccién de VNO linaje 2 en 2021 de mosquitos Culex en Riudoms, ratifica las observaciones
previas.

Figura 2. Municipios con casos acumulados en humanos y focos equinos durante el periodo 2010-
2020 en Espafa.

Casos en humanos 2010-2020 Focos equinos 2010-2020
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Fuente: elaboracion propia con datos de vigilancia del Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion y la Red Nacional de
Vigilancia Epidemioldgica.

Evaluacion del riesgo para Espaia

Los datos sobre actividad vectorial al inicio de esta temporada 2021 han sido similares en las zonas
mas afectadas en la temporada 2020, a los que se observaban en las mismas fechas en esas zonas.
Estas observaciones motivaron una alerta ante el riesgo de transmisidn del virus a la poblacién, y la
realizacion de actividades de control vectorial y alerta a la poblacién, que se adoptaron
precozmente. Es de esperar que estas medidas contribuyan a la reduccién de la transmisién del
VNO en esta temporada. La presencia del linaje 2 en algunas zonas geograficas de nuestro pais, en
principio no incrementa el riesgo respecto a la transmisién ni impacto producido por el VNO de
linaje 1, aunque habrd que observar su impacto en este afio y los venideros.
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El riesgo de transmisidn se considera moderado en los entornos donde se ha detectado el virus en
animales y/o ya se han producido casos humanos en esta temporada o en las previas. La infeccion
producida por el VNO en la mayor parte de los casos es asintomdtica o leve, pero puede causar
enfermedad neuroinvasiva o grave. Aunque el sistema sanitario esta adecuadamente preparado
para realizar el tratamiento de soporte de estos casos, no hay un tratamiento especifico para la
enfermedad, lo que hace que el impacto se considere alto.

En otros territorios, donde no se ha detectado nunca VNO en caballos, aves o mosquitos, el riesgo
se considera menor, aunque es previsible que el virus siga circulando y se pueda expandir hacia
nuevos territorios. El mosquito vector, del género Culex esta ampliamente distribuido, lo que
podria facilitar esta expansion.

En los meses de baja actividad del vector (diciembre a marzo), en toda Espafia, el riesgo se
considera muy bajo.

Conclusiones y recomendaciones

Conclusiones

El riesgo en conjunto, teniendo en cuenta la probabilidad de transmisiéon y el impacto de la
enfermedad, se considera moderado en las zonas donde en esta temporada o en las previas se han
detectado équidos, aves o mosquitos infectados y/o casos humanos. Dado que las actividades de
control vectorial se han intensificado y la respuesta se ha activado de forma precoz, se espera que
el nimero de casos en las dreas mas afectadas la temporada anterior sea menor esta temporada.
En otros territorios, donde no se ha detectado nunca VNO en caballos, aves o mosquitos el riesgo
se considera menor, aunque es previsible que el virus siga circulando y se vaya detectando en
nuevos territorios. Este riesgo se mantiene durante la temporada de actividad del vector, desde
abril a noviembre, siendo mayor durante el verano y principios del otofio. En los meses de
diciembre a marzo, el riesgo es muy bajo en toda Espafia.

Recomendaciones

e Elaborar un plan nacional conjunto desde la salud humana y animal para asegurar una accién
integral y multisectorial basada en el concepto One Health.

e Reforzar la vigilancia epidemioldgica y sistemas de alerta temprana en humanos asegurando
la vigilancia activa de casos de meningo-encefalitis linfocitaria en personas con residencia o
estancia en las zonas de mayor riesgo, tal como se establece en el protocolo de la RENAVE
Para ello, es importante informar al sistema sanitario para que los clinicos aumenten su
capacidad de sospecha.

e Reforzar las actividades de vigilancia pasiva y activa del virus del Nilo occidental en caballos y
aves. ldentificar las areas/habitats con abundante presencia de vectores competentes y
reforzar la vigilancia entomoldgica y ambiental del mosquito Culex en las zonas consideradas
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de riesgo.

Realizar actividades de control vectorial de forma periddica al inicio de cada temporada,
actuando sobre los estados larvarios. A nivel municipal se deben realizar actividades para
evitar la reproduccién de mosquitos en las infraestructuras urbanas como las fuentes y
jardines publicos y los imbornales, que deben ser revisados y tratados con larvicidas. Valorar
la necesidad de tratamientos adulticidas en periodos de transmision.

Realizar estudios viroldgicos para determinar si existen cambios en las caracteristicas del virus
del Nilo occidental que condicionen una mayor virulencia o transmisibilidad.

Informar a la poblacidn de los territorios donde hay circulacidn del virus conocida, sobre las
medidas de control vectorial peri doméstico y las medidas de proteccion individual.

Ante la deteccidn de casos humanos, aplicar las medidas preventivas establecidas por el
Comité Cientifico para la Seguridad Transfusional (CCST), para garantizar la seguridad de la
sangre y los componentes sanguineos y aplicar medidas de seguridad en érganos, células o
tejidos.
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