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VERSIÓN EN LÍNEA

CORRESPONDENCIA CITA SUGERIDA

Hemos leído con interés el artículo de 
Nguyen-Tran et al., publicado en Lan-
cet Microbe (1), sobre la vigilancia epi-

demiológica del enterovirus D68 (EV-D68), 
que es un virus de ácido ribonucleico (ARN) 
que se propaga por la vía aérea y causa sín-
tomas respiratorios graves. Los estudios de 
laboratorio en modelos animales indican 
que este virus, además, puede infectar neu-
ronas motoras de la médula espinal, lo que 
conduce a una parálisis similar a la produ-
cida por el poliovirus, y denominada mie-
litis flácida aguda (MFA). Aunque se están 
investigando tratamientos como el uso de 
anticuerpos monoclonales y posibles vacu-
nas en etapas tempranas, actualmente no 
existen terapias o vacunas aprobadas para 
combatir la infección por EV-D68.

El EV-D68 se descubrió en 1962 en Cali-
fornia después de haber sido aislado de 
muestras respiratorias de niños con neu-
monía y es un enterovirus no-polio con 
propiedades biológicas y clínicas simila-
res a las de los rinovirus humanos, por lo 
que inicialmente se clasificó como rinovi-
rus. El primer gran brote de EV-D68 se pro-
dujo en otoño de 2014 en Norteamérica (2,3), 

con numerosos casos de niños que sufrie-
ron MFA tras la infección respiratoria. Pos-
teriormente, en 2016 y 2018, otros bro-
tes estacionales se han producido en Nor-
teamérica y Europa (4-6), así como en otras 
partes del mundo como Brasil (7), Argen-
tina (8) y Australia (9). Una estimación acu-
mulada basada en los brotes de enterovirus 
D68 desde 2014 indica que más de seiscien-
tos cincuenta niños en Estados Unidos han 
quedado afectados, la mayoría con parálisis 
permanente (4).

Este patrón bienal de circulación del 
EV-D68 se vio truncado por las medidas 
restrictivas impuestas durante la pande-
mia de la COVID-19, y tras la ausencia de 
un aumento previsto de casos en 2020, la 
población susceptible se iría acumulando 
de manera indetectable, y podría resul-
tar en un futuro gran brote, como ocu-
rrió entre finales de 2021 y 2022, tanto en 
Europa como en EE.UU. (4,11) Sin embargo, 
este aumento de circulación del EV-D68 no 
se asoció con un aumento en los casos de 
MFA, sin estar todavía clara la razón (4). Es 
posible que algunas de las variantes emer-
gidas en 2021-2022 sean menos neurotró-
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picas. Otra posibilidad es que la coin-
fección con otros virus respiratorios, 
incluidos rinovirus, SARS-CoV-2 o el 
virus respiratorio sincitial, proporcio-
nen protección inmunológica frente al 
EV-D68, evitando las afectaciones neu-
rológicas (12). Entender la epidemiolo-
gía del EV-D68 sigue siendo una cues-
tión clave para predecir futuros brotes 
e identificar su relación causal con la 
MFA. Además, el estudio de estas infec-
ciones es una oportunidad para iniciar 
un programa de vigilancia inmunoló-
gica que permita un desarrollo rápido 

de nuevas vacunas en el caso de un 
resurgimiento de este patógeno, con 
gran repercusión en la Salud Pública.

En el artículo se describe la ini-
ciativa PREMISE (Pandemic Response 
Repository through Microbial and 
Immunological Surveillance and Epide-
miology), que se centra en la vigilancia 
microbiana e inmunológica para res-
ponder a las pandemias. Su objetivo 
es realizar análisis inmunológicos en 
cohortes humanas para detectar reacti-
vidad contra virus potencialmente pan-

Figura 1
Entrada al SNC a través de neuronas periféricas infectadas.

Fuente: https://www.cell.com/neuron/fulltext/S0896-6273%2819%2930641-5 
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Figura 2
Impacto de la brecha de inmunidad en la dinámica del enterovirus D68, implicaciones para  
futuras pandemias y preparación mediante la vigilancia inmunológica. 

Fuente: Nguyen-Tran H, Park SW, Messacar K, Dominguez SR, Vogt MR, Permar S, Permaul P, Hernandez M, Douek DC, McDermott AB, 
Metcalf CJE, Grenfell B, Spaulding AB. Enterovirus D68: a test case for the use of immunological surveillance to develop  

tools to mitigate the pandemic potential of emerging pathogens. Lancet Microbe. 2022 Feb; 3(2): e83-e85.  
doi: https://dx.doi.org/10.1016/S2666-5247(21)00312-8. Epub 2022 Jan 7. PMID: 35036969; PMCID: PMC8741221.

A: La brecha de inmunidad, predicha mediante el modelo SIR, entre la inmunidad a nivel poblacional al inicio de los años impares 
típicos (2015, 2017, 2019), que siguieron a grandes brotes bienales, y la inmunidad a nivel poblacional a principios de 2021,  

asumiendo una reducción del 40% en las tasas de transmisión en 2020 debido a intervenciones no farmacéuticas  
destinadas a reducir la propagación del SARS-CoV-2.

B: Predicciones del modelo SIR respecto a futuros brotes de EV-D68 tras un período de luna de miel o baja transmisión,  
durante el cual la población susceptible se acumula de manera indetectable, resultando en un futuro gran brote.  

Suponemos una reducción del 40% al 80% en las tasas de transmisión durante 2020, seguida de un levantamiento total  
(sin reducción en la tasa de transmisión; líneas continuas) o parcial (con una reducción del 10% en la tasa de transmisión;  

líneas discontinuas) de las intervenciones en 2021-2022. Las reducciones en las tasas de transmisión  
se modelan en relación con sus valores prepandémicos correspondientes.

C: El flujo de trabajo de PREMISE  
comienza con la recolección 

de muestras de suero y células 
mononucleares de sangre periférica 

(PBMC) de amplias cohortes 
específicas. Usando varias bases de 

datos, se seleccionan secuencias para 
proporcionar antígenos para su diseño 
y expresión. Las muestras de suero se 
analizan con estos antígenos mediante 

serología amplia y específica, y si se 
detecta una señal, se analizan las PBMC 

para caracterizar las células B  
y T específicas del antígeno. 

Finalmente, se realizan análisis in vitro 
seguidos de estudios en animales, para 

identificar inmunógenos adecuados 
para el descubrimiento de vacunas 
y anticuerpos monoclonales para 

prevención y tratamiento de  
la infección por EV-D68.

A B

C

https://dx.doi.org/10.1016/S2666-5247(21)00312-8
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démicos y encontrar regiones inmuno-
génicas para el desarrollo de vacunas 
y anticuerpos monoclonales. Los resul-
tados incluirán información sobre las 
regiones inmunogénicas, que son áreas 
específicas del virus que inducen una 
respuesta inmune, y sobre anticuerpos 
específicos frente a virus alarmantes, 
además de datos seroepidemiológicos 
que contribuirán a la respuesta pandé-
mica. PREMISE no es una red global de 
serovigilancia ni un sistema de alerta 
temprana, sino que utiliza la informa-
ción de estas redes para diseñar pro-
ductos inmunológicos. Su enfoque 
inmunológico busca complementar los 
enfoques virológicos para acelerar la 
respuesta ante amenazas pandémicas, 
usando el enterovirus D68 como caso 
de estudio.

Usar el EV-D68 como caso de 
prueba para PREMISE proporcionará 
información sobre la seroepidemiolo-
gía de este virus y establecerá un bio-
repositorio inmunológico para acelerar 
la capacidad de responder a futuros 
brotes de MFA por EV-D68, así como 
establecer mejores prácticas para la 
vigilancia inmunológica de patógenos 
pandémicos futuros. 
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