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Zoonosis

Diferencia espacial de la incidencia de fiebre
hemorragica argentina y la composicion y abundancia
de roedores en el ensamble

Maria F. Piacenza’, Gladys E. Calderdn?, Delia Enria?, Maria C. Provensal’ y Jaime J. Polop’

Spatial difference in the incidence of Argentine Hemorrhagic Fever and
composition and abundance of rodents in the assemblage

Background. The Argentine Hemorrhagic Fever (AHF) is a zoonotic disease endemic in a wide area of the humid
pampa of Argentina. The etiologic agent is the Junin virus that is maintained in the wild by the rodent Calomys
musculinus and transmitted to humans, mainly, through aerosols generated from secretions and excretions. Aims:
To characterize and compare the assemblages of small rodent composition and diversity inside the epidemic, his-
toric and non-endemic zone of AHF and to register C. musculinus abundance in each zone and in each area within
each zone, registering the prevalence of infection in rodent populations. Method: One central and two peripheral
areas were delimited to sample rodents in each zone with different incidence of AHF. Thus, 18 localities were
selected to do the sampling in two years. Host abundance between zones and among areas inside each zone and
among nearby areas between zones were compared applying nested ANOVA’s. Results: In each zone, the rodent
assemblage showed differences in composition, diversity and numeric representation of C. musculinus. The epi-
demic zone was the richest of the three, registering also great host abundance; meanwhile in the historic zone, A.
azarae was the dominant numeric species with less number of other species. Regarding the non-endemic zone,
the assemblage composition and C. musculinus abundance varied respect the sampled year. Junin virus infection
was only detected in C. musculinus individuals corresponding to the epidemic zone, with a prevalence of 2.7
and 1.1% for the years 2007 and 2008, respectively. Conclusion: In this system, the abundance of C. musculinus
could be impacting over the pathogen dynamic, rather than the assemblage diversity or the A. azarae presence.

Key words: JUNIN Virus, Calomys musculinus, rodent assemblage, Argentine Hemorrhagic Fever.
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de 5-10 afios, luego disminuye o desaparece y puede re-
emerger en zonas antiguas.

El tratamiento especifico se realiza mediante la trans-
fusion temprana de plasma inmune obtenido de personas
que se han recuperado de la enfermedad, el que ha logrado

Introduccion

adinamica de las enfermedades transmisibles pue-
de ser mejor entendida en el contexto de sistemas

ecologicos, dado que los hospedadores, vectores
y patégenos se encuentran integrados en comunidades,
interactuando con otras especies'. La fiebre hemorragica
argentina (FHA) es una enfermedad zoonotica, endémica
en una amplia zona de la pampa himeda de Argentina,
abarcando las provincias de Buenos Aires, Cordoba, Santa
Fe y La Pampa.

Su agente etiologico es el virus Junin. La enfermedad
se caracteriza por presentarse en forma de brotes en el
otofio y comienzo del invierno, aunque se pueden registrar
casos todo el afio. Las incidencias anuales por areas son
variables desde 1 a 355 casos por 100.000 habitantes
para varones adultos*; los nifios representan 10% de los
casos’. Otra caracteristica es que cuando aparece en una
zona nueva, presenta una alta incidencia durante periodos

reducir la letalidad de 15-30% a menos de 1%°’.

Desde el afio 1991, la vacuna Candid I ha demostrado
ser segura y efectiva para la prevencion de la FHAS.

El virus Junin es mantenido en la naturaleza por el
roedor Calomys musculinus®'®, el que puede presentar
una infeccién de manera aguda o persistente sin alterar
la salud de los animales infectados.

La infeccion natural presenta caracteristicas epidemio-
logicas de focalidad, con registro en un sitio y ausencia
en sitios cercanos.

La transmision del virus al humano principalmente se
da por contacto con las secreciones/excreciones de los
roedores o acrosoles generados de las mismas'!-3.

Calomys musculinus forma parte de un ensamble de
roedores que comprende pocas especies'> %, y es captura-
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do predominantemente en habitats lineales como bordes
de cultivos y/o caminos'®!”, con picos de abundancia en
verano tardio u otofio, disminuyendo en el invierno'®'%1%,
Estas fluctuaciones estacionales estarian asociadas a las
variaciones estacionales en la vegetacion y la temperatu-
ra'7??7. Asimismo, se ha establecido una sincronizacion
del ciclo de vida de los roedores con los cultivos de
verano, particularmente con el maiz'>**?2, En la region
central de Argentina, C. musculinus forma parte de un
ensamble de roedores junto a Akodon azarae, Necromys
lasiurus y Oligoryzomys flavescens, quienes registran los
maximos valores de abundancia en otofio-invierno!!26%%.

La incidencia de la FHA es variable en tiempo y
espacio, lo que ha permitido reconocer tres zonas: epi-
démica (con alta incidencia), caracterizada por aparicion
y mantenimiento de casos humanos con una incidencia
media mayor a 2,0/10.000 habitantes; historica (parte del
area endémica con menor incidencia), con aparicion de
casos humanos con una incidencia menor que 2,0/10.000
habitantes y la zona no endémica, donde no se han regis-
trado aun casos de la enfermedad'**-3!. Estudios sobre
la caracterizacion ambiental de las tres zonas fueron
realizados por Polop y cols.’!, quienes utilizaron datos
ambientales obtenidos de sensores remotos y datos de
precipitaciones que permitieron observar diferencias en
la vegetacion entre las zonas endémicas (epidémica e
historica) y no endémica de FHA y en la temperatura y
precipitaciones siendo éstas mayores en la zona endémica.
Estudios realizados por Piacenza®, permitieron caracte-
rizar, en base a diferencias climaticas y ambientales, un
area central y dos 4areas periféricas dentro de cada zona.
En relacion a las variables climaticas, la zona epidémica
fue registrada como una zona mas calida, con menor
variacion en temperatura y mayor estacionalidad en las
precipitaciones que la zona historica.

Por otra parte, respecto a variables mas relacionadas
al uso y manejo de la tierra, se observd que las zonas
epidémica e histdrica presentan mayor variacion en los
ciclos temporales del indice de vegetacion de diferencia
normalizada (NDVI), comparado con la zona no endé-
mica. Por otro lado, Calder6n y cols.*® y Polop y cols.?!,
registraron mayores valores de abundancia e infeccion
por virus JUN en C. musculinus capturados en la zona
epidémica.

Las zonas epidémica, histérica y no endémica presen-
tan variaciones en las caracteristicas epidemioldgicas, la
abundancia del hospedador y las condiciones climaticas y
ambientales de cada una de ellas. Mills y Childs** y Mills
y cols.> han propuesto que el riesgo de adquirir una enfer-
medad zoonotica depende de la densidad poblacional del
hospedador y que dicha densidad se encuentra influencia-
da por caracteristicas del ambiente, tanto bioticas (calidad
y disponibilidad de hébitat) como fisicas (variables climé-
ticas, condiciones edaficas, etc.). Asumiendo este modelo
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de interacciones entre los componentes del ecosistema,
las diferencias en la incidencia de FHA podrian deberse,
tanto a la relacion virus-hospedador-humanos, como a la
correspondencia de alguno/s de estos tres componentes
con las condiciones climaticas y ambientales.

Ostfeld y Keesing® sostienen que, en comunidades
constituidas por pocas especies, el riesgo de contraer la
enfermedad puede estar estrechamente vinculado a la
abundancia del hospedador. De esta manera, la infeccion
se veria favorecida por la mayor frecuencia de contacto
entre los hospedadores inducida por su alta abundan-
cia*’*®, Se ha postulado que incrementos en la diversidad
y abundancia de las especies que no son hospedadoras
del patogeno en un determinado ensamble reducirian,
por interferencia, los numeros de encuentros entre los
potenciales hospedadores, influenciando asi en la tasa
de transmision del virus?. Por lo tanto, estudiar la com-
posicion del ensamble de roedores y abundancia relativa
de cada especie en las distintas zonas de incidencia de la
FHA, permitiria avanzar en los posibles determinantes
ecoldgicos de la distribucion espacial del virus JUN en
las poblaciones de su hospedador.

En el presente trabajo, los objetivos planteados fueron:
» Caracterizar y comparar la composicion y diversidad

de los ensambles de pequefios mamiferos dentro de las

zonas epidémica, historica y no endémica de FHA.

+ Estimar la abundancia de C. musculinus en cada una
de estas zonas.

* Determinar la presencia de infeccion por virus Junin
en las poblaciones de C. musculinus de cada zona.

» Relacionar la composicion de los ensambles de roe-
dores y la abundancia de C. musculinus dentro y entre
zonas con diferente incidencia de la enfermedad.

Material y Método

Laregion de estudio se ubica en el centro de Argentina
(Figura 1), habiéndose considerado las zonas con diferente
incidencia de FHA? a partir de los mapas elaborados
por Piacenza®? en relacion a variables ambientales. En
cada una de esas zonas se demarc6 un area central y dos
areas periféricas en funcion de las diferencias ambien-
tales registradas por Piacenza®. Las areas periféricas se
ubicaron en los limites de cada zona con las restantes, en
tanto que las areas centrales en el interior de cada zona.
Asi, 18 areas rurales fueron seleccionadas para realizar
los muestreos durante dos afios (nueve por afio). En cada
area se seleccionaron tres sitios diferentes en los que
se realizd captura por remocion a través de trampas de
captura viva tipo “Sherman”, ubicadas en lineas de 100
m durante tres noches consecutivas. Cada linea de captura
estuvo constituida por 20 trampas, ubicadas en bordes de
cultivos, a un intervalo de 5 m entre ellas. Las mismas
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Figura 1. Ubicacion del area de estudio en region central de Argentina y de los sitios de muestreo
para los dos periodos de captura, por area en la zona de estudio (subindice 1: otofio 2007; subindice
2: otofio 2008). C-NE: Central-No endémica; PNE-E: Periférica No endémica-Epidémica; PE-NE:
Periférica Epidémica-No endémica; C-E: Central-Epidémica; PE-H: Periférica Epidémica-Histérica;
PH-E: Periférica Histérica-Epidémica; C-H: Central Historica; PH-NE: Periférica Histérica-No endémica;
PNE-H: Periférica No endémica-Histdrica.
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fueron cebadas con una mezcla de grasa vacuna y pasta
de mani. Los muestreos de roedores se llevaron a cabo
durante la estacion de otofio de los afios 2007 y 2008.

En otofio de 2007 se seleccionaron como areas cen-
trales epidémica, histérica y no endémica, sitios de las
localidades de Leones (Provincia de Cérdoba), Bragado
(Provincia de Buenos Aires) y Carlos Pellegrini (Provincia
de Santa Fe), respectivamente. Como area periférica
epidémica-no endémica, sitios de la localidad de Noe-
tinger (Provincia de Cordoba); como area periférica no
endémica-epidémica, sitios de Piamonte (Provincia de
Santa Fe); como areas periférica historica-no endémica
y periférica no endémica-histdrica, sitios de General
Alvear (Provincia de Buenos Aires) y finalmente, como
periférica historica-epidémica y periférica epidémica-
historica, sitios de la localidad de Pergamino (Provincia
de Buenos Aires).

En el afio 2008, se seleccionaron sitios de las localida-
des de Los Surgentes (Provincia de Coérdoba), Daireaux
(Provincia de Buenos Aires) y Caruhé (Provincia de
Buenos Aires), los que fueron seleccionados como areas
centrales de las zonas epidémica, historica y no endémica,
respectivamente. Sitios de la localidad de Amenébar (Pro-
vincia de Santa Fe) fueron elegidos en representacion del
area periférica epidémica- historica; y sitios de la localidad
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de Olaeta (Provincia de Cordoba) se correspondieron al
area periférica epidémica-no endémica. En la proximidad
a las localidades de Rufino (Provincia de Santa Fe) se
ubicaron los sitios de captura correspondientes al area
periférica historica-epidémica y sitios de Daireaux se
asignaron al area periférica histdrica-no endémica. Por
ultimo, sitios de las localidades de Charras (Provincia de
Cérdoba) y Guamini (Provincia de Buenos Aires) fueron
seleccionados para realizar las capturas correspondientes
a las areas periférica no endémica-epidémica y periférica
no endémica-historica.

Las lineas de captura fueron revisadas diariamente,
reemplazando las trampas que poseian capturas por una
trampa vacia. En el laboratorio de campo se procedio al
procesamiento de los roedores, los que fueron anestesia-
dos por inhalacioén de isofluorano, registrando especie,
sexo, estado reproductivo, peso, largo total, largo de cola,
pata y oreja y presencia de heridas. Todos los individuos
capturados vivos fueron sangrados a partir del seno
retro-orbital. Posteriormente se realizo la eutanasia por
sobredosis de anestesia, previo a realizarse la necropsia.
De los roedores de la especie C. musculinus se obtuvo
ademds una muestra de cerebro siendo conservadas en
nitrogeno liquido y trasladadas al Instituto Nacional de
Enfermedades Virales Humanas (INEVH) donde se in-
gresaron a congeladores de -70°C. Las muestras de sangre
de los C. musculinus fueron estudiadas por la técnica de
ELISA de acuerdo a lo descrito por Morales y cols.”,
para detectar la presencia de anticuerpos IgG anti-virus
Junin. En una porcion de cerebro se realizo la extraccion
del 4cido ribonucleico (ARN) viral utilizando el kit Qiamp
Viral RNA Mini Kit (Qiagen Inc., Germany). La ampli-
ficacion del genoma se realiz6 mediante una reaccion de
polimerasa en cadena-transcriptasa reversa (RPC-TR)
anidada “in house” utilizando un set de oligonucle6tidos
genéricos para arenavirus que amplifica un fragmento de
600 nt del gen de la nucleoproteina. Sobre este producto
de amplificacion, se realizé una segunda corrida con un
set de oligonucledtidos especificos para virus JUN que
amplifican un fragmento de 150 nucledtidos.

La captura y manipulacion de roedores se realizod
siguiendo las normativas de la Sociedad Americana de
Mastozoologia para el uso de mamiferos silvestres en la
investigacion* y bajo normas de bioseguridad de acuerdo
alo recomendado por el Centro para el Control y Preven-
cion de Enfermedades (CDC)*#2, Atlanta, E.U.A., y de
acuerdo a las normas nacionales e internacionales de la
Asociacion Argentina para el estudio de los mamiferos
(www.sarem.org.ar).

Los ensambles de pequefios roedores se describieron
a través del porcentaje que represent6 cada especie en el
mismo. Se compard la abundancia entre zonas con distinta
incidencia de FHA, entre las areas dentro de cada zona y
entre areas pertenecientes a diferentes zonas, mediante la
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utilizacion de un modelo de analisis de varianza anidado
(ANOVA). El factor “entre” fueron las tres zonas y el
factor “anidado” fueron las tres dreas dentro de cada zona.

Dado que se realiz6 el mismo esfuerzo de captura por
zonas y por areas dentro de cada zona, para comparar la
abundancia se utilizé como variable respuesta el nimero
absoluto de capturas por linea de trampas, considerando
cada sitio (linea) como réplica dentro de un area (n = 3).
Cuando las diferencias entre zonas y entre areas fueron
significativas se aplico el test a posteriori pareado de
Student-Newman-Keuls (S.N.K). El analisis estadistico
se llevo a cabo mediante el programa InfoStat®.

La prevalencia de infeccion por virus Junin en C.
musculinus fue calculada como el nimero de animales
positivos dividido por el nimero total de animales estu-
diados y multiplicado x 100.

Articulo Original

Resultados

Durante el estudio se capturaron 1.407 roedores a tra-
vés de un esfuerzo de captura de 9.720 trampas-noche. En
el afio 2007 se capturaron 829 individuos, pertenecientes
a nueve especies (Tabla 1). En las zonas epidémica e
historica se registré una mayor proporcion de individuos
dentro de las areas centrales, mientras que en la zona no
endémica el mayor niumero de individuos se registro en
el area periférica (Figura 2). En el afio 2008 se capturaron
578 individuos, pertenecientes a nueve especies, en su
mayoria registradas el afio anterior (Tabla 2). De este total,
203 individuos fueron capturados en la zona epidémica,
196 fueron capturados en la zona historica y 179 en zona
no endémica de FHA (Tabla 2). En las zonas epidémica e
histérica se registrd una mayor proporcion de individuos

Figura 2. NUmero de roedores capturados
por &rea dentro de cada zona de incidencia
de Fiebre Hemorragica Argentina en otofo
de 2007. C-NE: Central-No endémica;
PNE-E: Periférica No endémica-Epidémica;
PE-NE: Periférica Epidémica-No endémica;
C-E: Central-Epidémica; PE-H: Periférica
Epidémica-Histoérica; PH-E: Periférica
Histérica-Epidémica; C: Central Historica;
PH-NE: Periférica Histérica-No endémica;
PNE-H: Periférica No endémica-Historica.
Las barras representan el desvio estandar
para cada areay el nimero de repeticiones
para calcularlo fue “n"= 3.

hemorragica argentina

Tabla 1. Numero de individuos capturados en otoio de 2007 por especie, zona, area, y total general para las zonas con distinta incidencia de fiebre

Zona Epidémica

Area PEEH CE  PE-NE Total
Especie epidémica
A. azarae 25 14 6 45
A. dolores 0 1 0 11
C. aperea 0 0 0 0
C. laucha 4 25 2 31
C. musculinus 51 47 21 119
M. musculus 0 22 1 23
N. lasiurus 11 2 0 13
O. flavescens 15 12 5 32
O. rufus 0 2 8 10
Total de roedores 110 135 43 288

Historica No endémica
PH-E C-H PH-NE Total PNE-E C-NE PNE-H
historica
12 167 96 275 16 2 53
0 0 0 0 0 0
0 1 1 2 0 1 0
2 2 4 8 2 4 3
48 22 20 90 7 5 13
5 0 0 5 0 0 0
6 0 2 8 7 6 0
10 7 7 24 3 6 5
0 0 0 0 0 0 0
84 199 130 413 35 24 74

Total general

Total no por especie
endémica
71 391
11
1 3
9 48
25 234
0 28
13 34
14 70
0 10
133 834

PE-H: Periférica Epidémica-Histdrica; C-E: Central Epidémica; PE-NE: Periférica Epidémica-No endémica; PH-E: Periférica Histérica-Epidémica; C-H Central Histdrica; PH-NE:
Periférica Histérica-No endémica; PNE-E: Periférica No endémica-Epidémica; C-NE: Central No endémica; PNE-H: Periférica No endémica-Histérica.
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Tabla 2. Numero de individuos capturados en otoino de 2008 por especie, zona, area, y total general para las zonas con distinta incidencia de fiebre
hemorréagica argentina

Zona Epidémica Historica No endémica Total general
Area PE-H C-E PE-NE Total PH-E C-H PH-NE Total PNE-E C-NE PNE-H Total no por especie
Especie epidémica historica endémica

A. azarae 10 28 27 65 28 61 53 142 22 6 11 39 246

C. aperea 0 1 0 1 0 0 0 0 1 0 0 1 2

C. laucha 8 5 3 16 1 5 4 10 3 1 0 4 30

C. musculinus 20 20 37 77 5 14 21 40 40 12 18 70 187

C. venustus 0 0 13 13 0 0 0 0 12 0 0 12 25

M. musculus 0 6 0 6 1 0 1 2 0 29 17 46 54

N. lasiurus 0 8 0 8 0 0 0 0 0 0 1 1 9

O. flavescens 1 3 1 5 0 2 0 2 4 0 0 4 "

O. rufus 0 0 12 12 0 0 0 0 2 0 0 2 14
Total de roedores 39 71 93 203 35 82 79 196 84 48 47 179 578
PE-H: Periférica Epidémica-Histérica; C-E: Central Epidémica; PE-NE: Periférica Epidémica-No endémica; PH-E: Periférica Histérica-Epidémica; C-H Central Histérica; PH-NE:
Periférica Histérica-No endémica; PNE-E: Periférica No endémica-Epidémica; C-NE: Central No endémica; PNE-H: Periférica No endémica-Histérica.

Figura 3. Numero de roedores captu-
rados por area dentro de cada zona de
incidencia de Fiebre Hemorragica Argen-
tina en otono de 2008. C-NE: Central-No
endémica; PNE-E: Periférica No endémica-
Epidémica; PE-NE: Periférica Epidémica-No
endémica; C-E: Central-Epidémica; PE-H:
Periférica Epidémica-Histérica; PH-E: Pe-
riférica Histérica-Epidémica; C: Central
Histérica; PH-NE: Periférica Histérica-No
endémica; PNE-H: Periférica No endémica-
Histdrica. Las barras representan el desvio
estdndar para cada éarea y el nimero de
repeticiones para calcularlo fue “n”= 3.
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en sus areas centrales y periféricas que en las areas no
endémicas, mientras que en la zona no endémica el mayor
numero de individuos se registro en el area periférica al
area epidémica (Figura 3).

Los resultados mostraron diferencias significativas
entre las zonas para la abundancia total de roedores co-
rrespondientes al afio 2007 (F, ; = 11,60; p = 0,006). El
mayor registro de abundancia en las dos primeras zonas
se obtuvo en las areas centrales y en las periféricas que
limitaban con la zona no endémica, en tanto que en la no

endémica se capturaron mas individuos en el area central
y en la periférica que limitaba con la zona historica.
Considerando las areas dentro de cada zona, también
existieron diferencias significativas entre algunas de ellas.
En la zona epidémica hubo diferencias significativas entre
el area periférica epidémica-no endémica y las areas
central y periférica epidémica-historica (F,, = 9,17;
p = 0,015), siendo menor la abundancia en el area pe-
riférica epidémica-no endémica. En relacion a la zona
histérica, no existieron diferencias significativas en la
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abundancia (F(m =2,47; p = 0,165). Por ultimo, en las
areas correspondientes a la zona no endémica, se encon-
traron diferencias significativas entre el area periférica
no endémica-histdrica y las areas central y periférica no
endémica-epidémica (F(z) 0= 8,45;p=0,018), con mayores
valores de abundancia en la periférica no endémica-
historica. En el afio 2008, s6lo se encontraron diferencias
significativas en la zona epidémica entre el area periférica
epidémica-histdrica y periférica epidémica- no endémica
(F e = 5.8 p=0,009).

En el afio 2007 se capturaron 234 individuos de
C. musculinus (Tabla 1) y el analisis mostrd diferen-
cias significativas entre las tres zonas (F,,, = 13,97;
p <0,0001). No se encontraron diferencias significativas
en la abundancia de C. musculinus entre las 4reas dentro
de la zona epidémica (F(z,z4) =3,09; p = 0,064), de la
zona historica (F(Z’M) =0,95; p=0,401) o de la zona no
endémica (F(Z2 o = 1,41; p = 0,263). Al analizar entre
areas de distintas zonas, se observd que la abundancia
del hospedador fue significativamente mayor en las areas
centrales de la zonas epidémica e histdrica, respecto a la
central de la zona no endémica (F , ,, = 12,7, p=0,0001).
La comparacion de las areas periféricas entre zonas con
distinta incidencia registr6 diferencias significativas para
las epidémica-no endémica y no endémica-epidémica
(F(me) =5,76; p = 0,029), siendo mas abundante en la
primera, y no registr6 diferencias para las areas periféricas
epidémica-historica e histérica-epidémica (F, ;= 0,30;
p = 0,594) y no endémica-historica e historica-no endé-
mica (F(])m) =0,65; p=0,432).

En 2008, las capturas de C. musculinus fueron menos
frecuentes, registrandose un total de 187 individuos (Tabla
2)y laabundancia de C. musculinus no mostrd diferencias
significativas entre las zonas con diferente incidencia de
FHA (F , ,, = 1,82; p=0,170). Tampoco hubo diferencias
significativas entre las areas dentro de las zonas (epidé-
mica: F<2,z4) = 1,66; p = 0,211; historica: F(2,24> = 2,26,
p=0,127, y no endémica: F(Z’M) =2,31;p=0,121), ni entre
las areas centrales de las zonas (F(2‘24) =0,03; p=10,968).
En 2008 so6lo se registraron diferencias marginales
entre las 4reas periférica epidémica-historica e historica-
epidémica (F(m) = 4,33; p = 0,054), siendo mayor la
abundancia en la primera. No se registraron diferencias
en la abundancia de C. musculinus entre las otras areas
periféricas (valores p = 0,937 y p=0,725).

En general, las dos especies mas abundantes fueron 4.
azarae'y C. musculinus en ambos afios. En el afio 2007 se
observaron diferencias significativas entre la abundancia
de estas dos especies, siendo mayor la abundancia de
C. musculinus en la zona epidémica (F = 1522
p =0,000), mientras que A. azarae predomind en la zona
historica (F = 11,22; p=0,002). En el afio 2008 s6lo se
registraron diferencias significativas entre estas especies
en la zona historica, donde fue mayor la abundancia de
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A. azarae (histdrica F(l’ﬁz) =13,30; p=0,001; epidémica
F(Lsz) = 0,34; p = 0,562; no endémica F = 3,15;
p=0,082).

Los resultados de las 368 muestras de sangre de C.
musculinus capturados en los dos afios de estudio y
estudiadas por ELISA resultaron negativas. Los estudios
moleculares realizados en 363 muestras de cerebro per-
mitieron detectar la presencia de ARN viral en individuos
capturados en las zonas epidémicas: en el afio 2007, se
obtuvo una prevalencia de infeccion de 2,7% (3/110)
y en el afio 2008 fue de 1,1% (1/87), no detectandose
infeccion en las zonas historica y no endémica durante
los dos afios de estudio.

(1,52)

Discusion

En general se observd una correspondencia entre
los valores de mayor abundancia de C. musculinus y su
predominio en el ensamble con la zona de mayor inci-
dencia de la enfermedad, similar a lo registrado por otros
autores®®3. Calomys musculinus fue mas abundante en
la zona epidémica y A. azarae en la historica. Nuestros
resultados concuerdan con los antecedentes obtenidos
en muestreos de localidades con distinta incidencia de
la enfermedad. Crespo y cols.’, y Sabattini y cols.',
registraron una relacion similar, con mayor abundancia
de C. musculinus dentro de los sitios de zona epidémica,
en comunidades de Laboulaye, provincia de Cordoba, de
la misma manera que Mills y cols.” y Ellis y cols." lo
observaron en comunidades de las localidades de Alcorta,
Arteaga, Bigand, Casilda, General Gelly, Maximo Paz,
San José y J.B. Molina, en provincia de Santa Fe. A su
vez, la mayor representatividad de 4. azarae en la zona
historica ya habia sido registrada en otras localidades
en la provincia de Buenos Aires, como Azul, Melo, Per-
gamino, Rojas y Zarate!*?6233 En la zona no endémica
se registrd baja abundancia y dominancia numérica,
tanto de 4. azarae como de C. musculinus, dependiendo
del afio y localidades muestreadas en cada uno. En las
localidades de Oliveros y Maciel, provincia de Santa Fe,
y en Gualeguay (Entre Rios) se registré una dominancia
numérica de A. azarae®, y en localidades de la Provincia
de Coérdoba la dominancia numérica correspondio a C.
musculinus'*%,

De esta manera, aunque la generalizacion que
realizaramos sobre la estructura del ensamble de cada
zona proviene de registros puntuales realizados en pocas
localidades (considerando la gran extension que abarca
la region estudiada), los resultados obtenidos coinciden
con los registros de otros autores en localidades definidas
solo en base a la epidemiologia de la enfermedad. Esta
diferencia aportaria la idea que el predominio numérico
y la alta abundancia del hospedador influirian en la dife-
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rencia de la incidencia de la enfermedad entre zonas. Los
resultados de este estudio son coherentes con la premisa
que la permanencia y la prevalencia de la infeccion po-
drian estar asociadas a la representatividad numérica de
C. musculinus en el ensamble***’. La mayor abundancia
registrada en la zona epidémica de C. musculinus respecto
a las otras zonas, donde esta especie triplica a A. azarae
es coherente con dicha premisa. En este sentido, Busch
y Hodara*® postularon que 4. azarae es una especie
competitivamente dominante sobre las otras especies
del ensamble y que el efecto de esta competencia no es
lineal, sino que existe un valor umbral a partir del cual la
abundancia de las otras especies disminuye.

Asi, estas relaciones de dominancia podrian afectar la
abundancia del hospedador y/o reducir la tasa de contacto
entre los individuos susceptibles e infectados, influen-
ciando la tasa de transmision del virus. Este postulado
concuerda con lo propuesto por Keesing y cols.?, donde
el “efecto dilucion” de una enfermedad ocurre mediante
el mecanismo de reduccion de encuentros, mediado por
la abundancia de especies que no son hospedadores del
patégeno. En este estudio no es posible atribuir a alguna
de ellas como la responsable de la diferencia espacial del
riesgo, permitiendo solo reconocer resultados que son
coherentes con aquella hipotesis.

En sintesis, en este sistema, la abundancia de C.
musculinus podria estar influenciando la dinamica del
patdégeno, mas que la diversidad total del ensamble per
se o la presencia de 4. azarae. Ello basado en que en
la zona epidémica es donde se registra el hospedador
permanentemente en alta abundancia, con diferencias
significativas al compararse con la zona no endémica,
a pesar de la presencia de 4. azarae en altos niimeros y
que, en la zona historica, la abundancia del hospedador
es menor, aunque no difiera significativamente con la
epidémica, alternando el predominio con 4. azarae. Para
algunos autores®**’ la diferencia en la abundancia de
C. musculinus puede ser la responsable de la variacion
espacial en el riesgo o la incidencia de la enfermedad.
Asi, el riesgo de la poblacion humana a enfermarse sera
mayor en aquellos casos donde el hospedador sea lo
suficientemente abundante para transmitir y mantener el
virus a través del contacto roedor-roedor, comparado con
comunidades donde sus valores de abundancia no permi-
tan la subsistencia del mismo’*#-, Asi, el aumento de
la proporcion de interacciones inter-especificas resultaria
en una disminucion de la incidencia y prevalencia en la
especie hospedadora. Alta diversidad y altos valores de
abundancia de roedores no hospedadores pueden diluir
el impacto de la FHA, reduciendo las interacciones entre
co-especificos de C. musculinus y el consecuente riesgo
a enfermar. Una situacion similar en la enfermedad de
Lyme fue denominada como “efecto de dilucion” por
Ostfeld y Keesing™®.

Zoonosis

En relacion a la infeccion y considerando estudios rea-
lizados por Vitullo y cols.”', en C. musculinus infectados
experimentalmente con virus JUN que demostraron dos
tipos de respuesta a la infeccion: aguda con produccion
de anticuerpos y eliminacion del virus; persistente con
ausencia o bajos titulos de anticuerpos, viremia cronica
y virus en cerebro, 0rganos linfaticos y viscerales, po-
demos inferir que los resultados de infeccion obtenidos
en este trabajo estarian indicando que al momento de la
captura, los animales infectados estaban cursando una
infeccion persistente con posibilidad de transmision del
agente viral.

La prevalencia de infeccion obtenida en este trabajo
fue semejante a la registrada en estudios previos para la
zona epidémica®?’. La presencia de infeccion en deter-
minadas 4reas y ausencia en otras pondria de manifiesto
la presencia de focos de infeccién detectados durante
el muestreo realizado™>**. Los limites de las zonas con
distinta incidencia de la enfermedad no serian estaticos
ya que el virus podria expandir su distribucion a partir de
la transmision de poblaciones contiguas. De esta manera,
la dinamica del sistema virus-hospedador probablemente
dirigida por la abundancia del hospedador, determinaria
que el ciclo de la infeccion se mantenga o no.
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Resumen

La fiebre hemorragica argentina (FHA) es una en-
fermedad zoondtica endémica en una amplia zona de la
pampa hiimeda de Argentina. El agente etiologico es el
virus Junin que es mantenido en la naturaleza por el roedor
Calomys musculinus y transmitido, principalmente, al
humano a través de aerosoles generados de las secreciones
y excreciones. Objetivos: Caracterizar la composicion
y diversidad de los ensambles de pequefios roedores,
determinar la abundancia del hospedador C. musculinus
y la prevalencia del virus de la FHA en las zonas epidé-
mica, historica y no endémica de dicha enfermedad en
Argentina. Métodos: Para el muestreo de roedores en
cada una de las zonas se demarcaron un area central y
dos periféricas para 18 localidades de la region central de
Argentina (incluyendo las provincias de Cordoba, Buenos
Aires y Santa Fe) muestreadas en dos afios. Se comparo la
abundancia de C. musculinus entre zonas y entre las areas
dentro de cada zona y areas cercanas entre zonas, utilizan-
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do modelos de analisis de varianza anidados. Resultados.
Dentro de cada zona, el ensamble de roedores mostrod
diferencia espacial en la composicion especifica, diver-
sidad y abundancia de C. musculinus. La zona epidémica
registr6 mayor niimero de especies y mayor abundancia
del hospedador. En zona histérica se capturd el menor
numero de especies (de roedores) y Akodon azarae fue la
mas abundante. En zona no endémica la composicion del
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