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RESUMEN

Los arbovirus y los arbovirus representan una amenaza milenaria para gran parte
de la humanidad. Esta amenaza consiste principalmente en la facilidad que tienen
los virus y sus vectores para adaptarse, también en el hecho de que su ARN
permite  muchas mutaciones y recombinaciones genéticas. AUn no existen
vacunas efectivas para arbovirus como el Dengue, Chikungunya y Zika virus, por
lo tanto, es de suma importancia que la comunidad cientifica produzca trabajos
sobre las defensas de nuestro organismo frente a estos arbovirus. La presente
investigacion, que tiene un caracter cualitativo, descriptivo y exploratorio, tiene
como objetivo principal investigar como se producen las respuestas inmunologicas
frente a los arbovirus, con objetivos especificos explorar los diversos aspectos
relacionados con la epidemiologia de los arbovirus y aspectos relacionados con la
microbiologia y biologia celular de los procesos respuestas inmunes de los
huéspedes de arbovirus. El trabajo consisti6 en una revision bibliografica que
abarcé trabajos cientificos como articulos, monografias, disertaciones y tesis
relacionadas con el tema investigado. Luego de la recoleccion de datos antes
mencionada, se logré describir como se dan las respuestas inmunes en sus
diversas formas, las cuales se muestran como los principales mecanismos
inmunoldgicos que realiza nuestro organismo.
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EPIDEMIOLOGIA Y PATOGENIA DE ARBOVIRUS

Los arbovirus son virus que causan arbovirus, enfermedades transmitidas a los
humanos a través de animales artropodos, como los insectos hematofagos, que
chupan la sangre humana. Los arbovirus tienen una amplia distribucion
geografica, afectando principalmente a paises subtropicales, templados y
tropicales, como Brasil (OLIVEIRA, 2011; LOPES, NOZAWA, LINHARES, 2014
CASSEB, et al., 2013; FIGUEIREDO, 2007).

El término arbovirus se deriva de la frase transmitida por artropodos, agregando el
término virus si tiene virus transmitidos por artrépodos. Los arbovirus constituyen
el mayor grupo de virus existentes, totalizando unos 537 virus distribuidos en 63
grupos antigénicos. Suelen estar compuestos por ARN de una o dos cadenas
(CRUZ; VASCONCELOS, 2008; OLIVEIRA, 2011; FERREIRA, 2015;).

Se estima que existen unas 545 especies de arbovirus divididas en 5 familias, mas
de 150 de las cuales estan asociadas a enfermedades transmitidas al hombre. Las
enfermedades por arbovirus se transmiten a humanos y animales domeésticos y
salvajes a través de la picadura de insectos hematdéfagos (LOPES; NOZAWA;
LINHARES, 2014; CARVALHO, 2013; BURGUENO, 2012).

Las enfermedades causadas por arbovirus se encuentran entre las mas
importantes en la actualidad, hecho que es relevante no solo para Brasil, sino para
todo el mundo, ya que la contaminacién por enfermedades arbovirales representa
cerca del 30% de todos los tipos de contaminacién en la Ultima década
(FERREIRA, 2015; LOPES; NOZAWA; LINHARES, 2014; CRUZ;
VASCONCELOS, 2008).

El dengue es la enfermedad por arbovirus mas prevalente en Brasil, ha causado

problemas durante décadas, mientras que la fiebre de Oropouche es el segundo
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arbovirus mas prevalente en Brasil. Sin embargo, otros arbovirus han demostrado
ser amenazas emergentes potenciales para nuestro pais y para otros paises,
como el virus Chikungunya y el virus Zika. Estas tres enfermedades son
transmitidas principalmente por el mosquito Aedes aegypti (FERREIRA, 2015;
OLIVEIRA, 2011; FIGUEIREDO, 2007).

Cerca del 95% de los casos de contaminacién por arbovirus en Brasil se refieren a
Dengue, Oropouche y Fiebre Amarilla. El 5% restante se refiere a arbovirus
circulantes, como Cacipacoré, Iguape, Caraparu, Encefalitis de Saint Louis,
Encefalitis Equina del Este, Encefalitis Equina, entre otros (HENRIQUES, 2008;
LOPES, 2014; FIGUEIREDO, 2007).

Los mosquitos son insectos de distribucion mundial, estos animales son
importantes para la salud publica porque pueden ser transmisores de varios virus.
Cuando un mosquito pica a un huésped infectado por un virus, se convierte en
vector de este virus y puede transmitirlo a personas y animales hasta el final de su
vida (OMETTO, 2013; CASSEB, et al., 2013; LAVEZZO, 2010).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que alrededor del 40% de la
poblacién mundial, casi 3 mil millones de personas, estan en riesgo de ser
infectados por arbovirus, principalmente Dengue. Este hecho se debe a que esta
poblacion proviene de regiones donde los transmisores y el virus se adaptan
facilmente, como los paises tropicales (LAVEZZO, 2010; LOPES, 2014;
VASCONCELOS, 2013).

Ademas de la facilidad que tienen los arbovirus para adaptarse al medio en el que
se encuentran, asi como a sus vectores, otros elementos como los aspectos
sociales son determinantes en la prevalencia de los arbovirus. La mayoria de los
paises que estan muy afectados por los arbovirus son paises pobres, debido a

esto muchos de ellos no cuentan con la infraestructura adecuada. Como resultado,
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a los vectores artropodos les resulta aun mas facil adaptarse y propagar mas los
arbovirus (VASCONCELOS, 2013; LOPES, 2014; CASSEB, et al., 2013).

Otro factor que contribuye a que el virus del dengue sea tan adaptable a diferentes
ambientes es que el virus tiene una alta tasa de mutacion. Los virus ARN en
general tienen mayor tendencia a mutar, pero en el virus del Dengue la mutacion
se amplifica con la ocurrencia de recombinaciones genéticas, lo que aumenta la
diversidad y variabilidad del virus, dificultando asi su combate (LEANDRO, 2011;
GUY, 2011; SILVA, 2013).

RESPUESTAS INMUNES

El sistema inmunoldgico consiste, en general, en todos los mecanismos por los
cuales el cuerpo se defiende de los invasores. Ademas, este sistema se encarga
de eliminar las células muertas, renovar las estructuras celulares y también de la
memoria inmunoldgica. Para que el sistema inmunitario funcione correctamente,
es necesaria la accion de muchos componentes estructurales, celulares y
moleculares. Debido a esto, el proceso de respuesta inmune es bastante complejo
(VIEIRA, 2012; CRUVINEL; et al., 2010; MARTINEZ, ALVAREZ-MON, 1999).

El conocimiento sobre este sistema y los procesos de interaccion parasito-
huésped ayuda a comprender los mecanismos inmunitarios desarrollados por el
huésped en un intento por controlar una infeccion. El principal de estos
mecanismos son las respuestas inmunitarias. Las respuestas inmunitarias son
importantes tanto para la proteccion frente a la infeccibn como para la eliminacién
de la infeccidén, asi como para equilibrar el sistema inmunitario, evitando asi la
configuracion de mecanismos inmunitarios que puedan resultar nocivos Yy
empeorar el estado clinico del huésped (DETTOGNI, 2015; COELHO-CASTELO;
et al., 2009; MACHADO,; et al., 2004).
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La inmunidad o resistencia del organismo huésped frente a la infeccion por virus
depende, entre otras cosas, de la accion integrada de la respuesta inmunitaria
innata y la respuesta inmunitaria adquirida. Estos mecanismos de nuestro sistema
inmunologico actdan inmediatamente después del contacto con el antigeno viral,
en un intento de evitar la proliferacion del virus (COELHO-CASTELO,; et al., 2009;
MACHADO,; et al., 2004; CRUVINEL,; et al., 2010).

La respuesta inmunitaria juega un papel fundamental en la defensa de nuestro
organismo frente a agentes infecciosos, constituyendo el principal medio para
prevenir la aparicion de infecciones generalizadas. En casi todas las
enfermedades infecciosas, el numero de personas expuestas a agentes
infecciosos es mayor que el nUmero de personas realmente infectadas que tienen
la enfermedad (MACHADO,; et al., 2004; VIEIRA, 2012; CRUVINEL; et al., 2010).

Las respuestas inmunes se dividen en dos grupos, inmunidad innata y adaptativa.
El primero se refiere a la aparicion de barreras fisicas, quimicas y biolégicas que
ocurren rapidamente, sin necesidad de contacto previo con agentes virales. Los
principales mecanismos de la inmunidad innata son la fagocitosis, la liberacion de
mediadores inflamatorios, la activacion de proteinas complementarias, citocinas,
guimiocinas y la sintesis de proteinas de fase aguda (CRUVINEL; et al., 2010;
FERRAZ, et al., 2011; MACHADO,; et al., 2004).

Como se menciond anteriormente, la respuesta inmune innata ocurre sin la
necesidad de detectar un agente viral en el cuerpo, este tipo de respuesta inmune
puede ocurrir de dos maneras, protegiendo de manera absoluta y completa al
individuo de la enfermedad. La segunda es la forma relativa, donde la respuesta
no previene la infeccién por la enfermedad, pero evita que la enfermedad se
propague (MIOTO; GALHARDI; AMARANTE, 2012; FERRAZ, et al.,, 2011,
MACHADO; et al., 2004).
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La respuesta inmune adaptativa, a diferencia de la innata, depende de la
activacion de células especificas, estas células especificas son los llamados
linfocitos y las moléculas que producen. Las principales caracteristicas de este tipo
de respuesta inmune son la especificidad y diversidad de reconocimiento, su
memoria inmunoldgica, la especializacion de su respuesta, la autolimitaciéon y la
tolerancia a los componentes del propio organismo (CRUVINEL; et al.,, 2010;
MIOTO; GALHARDI; AMARANTE, 2012; FERRAZ, et al., 2011).

Aungue los linfocitos son las principales células involucradas en la respuesta
inmune adaptativa, existen otras células que ayudan en este proceso, como las
células dendriticas. Estas células actian en ambos tipos de respuestas inmunes,
en el caso de la respuesta inmune adaptativa, tienen la funcién de captar y
presentar antigenos a los linfocitos (CRUVINEL; et al., 2010; MESQUITA JUNIOR,
et al., 2010; COELHO-CASTELO; et al., 2009).

Los linfocitos tienen tres grupos principales, linfocitos T y B, y reciben ayuda de las
células NK. Los linfocitos T actuan tanto en la identificacion de antigenos como en
la formacién de anticuerpos especificos para combatir el antigeno identificado. Los
linfocitos B, por su parte, actian en la produccién y liberacién de anticuerpos
necesarios para la respuesta inmune (MESQUITA JUNIOR; et al., 2010;
COELHO-CASTELQO; et al., 2009; LORENZI, LORENZI, ZANETTE, 2012).

De esto se puede deducir que nuestro cuerpo, cuando tiene un sistema
inmunologico adecuado, y se tiene cuidado personal, nuestro cuerpo logra destruir
por si mismo estos microorganismos infecciosos y evitar la progresion de la
enfermedad (MACHADO; et al.,, 2004; CRUVINEL; et al., 2010; MESQUITA
JUNIOR,; et al., 2010).

Sin embargo, no se sabe mucho acerca de las respuestas inmunitarias resultantes
de la infeccidon por arbovirus. Se sabe que como consecuencia de la infeccion por
Dengue se produce, entre otras cosas, trombocitopenia, es decir, disminucién del
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namero de plaquetas en el organismo, las cuales son fundamentales para la
accion de nuestro sistema inmunolégico (ROLIM, 2005; OLIVEIRA, 2011;
POLONI, 2013).

La disminucion de plaquetas se relaciona principalmente con la supresion de la
médula O6sea afectada por la infeccion, también pueden ser destruidas por los
anticuerpos antiplaquetarios y por la formacion de inmunocomplejos en la
superficie a través de la unién directa del virus a ellas. Por lo tanto, las plaquetas
son eliminadas por los macrofagos y la activacion de células antiplaquetarias
complementarias (DORNAS, 2012; GUY; et al., 2011; MESQUITA JUNIOR,; et al.,
2010).

Mucho se ha investigado en laboratorios académicos y vinculados a la industria
farmacéutica, una forma de obtener una vacuna contra el Dengue, pues, se sabe
gue no se puede contar solo con las defensas naturales de nuestro organismo, y
tampoco se sabe lo suficiente sobre las respuestas inmunoldgicas, sin embargo
aun no se ha alcanzado el resultado esperado, por lo que no se ha obtenido la
vacuna (GUY; et al., 2011; MESQUITA JUNIOR,; et al., 2010; CRUVINEL; et al.,
2010).
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