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INFORMACION DEL ARTiCULO RESUMEN

Historia del articulo: El primer brote conocido de virus ebola ocurrié en 1976, y desde entonces habian sido comunicados otros
Recibido el 30 de septl'embre de 2015 24 brotes esporadicos circunscritos a Africa Central que nunca sobrepasaron los 425 afectados. El brote
Aceptado el 23 de noviembre de 2015 actual de ebola de Africa Occidental es el mayor de la historia, ha afectado a 28.220 personas y ha causado

On-line el 13 de enero de 2016 11.291 muertos hasta la fecha. La magnitud de la epidemia ha producido una alarma mundial. Por primera

vez se han atendido pacientes en paises fuera de Africa y se han producido casos secundarios en Espafia
y en Estados Unidos. La epidemia actual ha hecho avanzar el conocimiento sobre la epidemiologia, la

Palabras clave:

Eb?ziimia clinica, las manifestaciones de laboratorio y la virologia de la enfermedad por virus ebola. Por primera
Tll?atamiento vez se han utilizado tratamientos experimentales y se han producido grandes avances en el desarrollo de
Vacuna vacunas. En el presente articulo revisamos estos avances en el conocimiento de la enfermedad por virus
ebola
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Ebola virus disease: Update
ABSTRACT
Keywords: The first known Ebola outbreak occurred in 1976. Since then, 24 limited outbreaks had been reported
Ebola in Central Africa, but never affecting more than 425 persons. The current outbreak in Western Africa
_??'demlc is the largest in history with 28,220 reported cases and 11,291 deaths. The magnitude of the epidemic
V;ecacti?:"t has caused worldwide alarm. For the first time, evacuated patients were treated outside Africa, and

secondary cases have occurred in Spain and the United States. Since the start of the current epidemic,
our knowledge about the epidemiology, clinical picture, laboratory findings, and virology of Ebola virus
disease has considerably expanded. For the first time, experimental treatment has been tried, and there
have been spectacular advances in vaccine development. A review is presented of these advances in the

knowledge of Ebola virus disease.
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Historia

El virus ebola (VE) fue descubierto en 1976 en 2 brotes simul-
taneos en la Repiblica Democratica del Congo y en Sudan que
produjeron 318 afectados y 280 fallecidos. Desde entonces se
habian notificado 24 brotes, todos en Africa Central, que nunca lle-
garon a afectar a mas de 425 pacientes!. La mortalidad ha variado
seglin la especie de VE implicada: 40% para Bundibugyo, 50% para
Sudan y 90% para Zaire. Reston y Tai Forest no han producido falle-
cimientos humanos!.

Epidemiologia
Ecologia. Reservorio natural

La hipdtesis mas aceptada es que el reservorio natural de
los filovirus son murciélagos frugivoros de la familia Pteropodi-
dae (Hypsignathus monstrosus, Epomops franqueti y Myonycteris
torquata)?.

Magnitud de la epidemia actual

La epidemia actual de enfermedad por virus ebola (EVE) se ha
denominado como la «de las primeras veces», porque ha sucedido
en paises que previamente no habian notificado casos, porque ha
afectado a un niimero ingente de personas, porque nunca antes
habia alcanzado areas urbanas incluyendo capitales de los paises,
y porque por primera vez se han producido casos autéctonos fuera
de Africa y se han utilizado terapias experimentales.

La epidemia actual de EVE comenzé probablemente en diciem-
bre de 2013 en Meliandou, una aldea rural de Guinea Conakri
cercana a la frontera con Liberia y Sierra Leona’. Se cree que el
caso indice —un nifio de 2 afios— se infect6 jugando con una colo-
nia de murciélagos presentes en laoquedad de un arbol cercano a su
domicilio?. El VE causante de la epidemia —la variante Makona de la
cepa Zaire*— se identific en marzo de 2014. El seguimiento de los
cambios genéticos de VE durante la epidemia actual han mostrado
cambios consistentes con la tasa esperada de mutacién durante un
periodo prolongado de transmisién interhumanos, sin que existan
datos de que la variante Makona haya aumentado su virulencia
o transmisibilidad o se hayan producidos sucesivas transmisiones
desde el reservorio animal®.

El niimero aproximado de afectados por EVE en Africa Occiden-
tal en el momento de escribir este articulo asciende a 28.220, con
11.291 fallecidos®. La enfermedad ha afectado a 881 trabajadores
sanitarios, de los cuales 513 fallecieron. Ademas de Guinea Conakry,
Liberia y Sierra Leona, la epidemia se extendi6 a Nigeria, Mali y
Senegal debido a la migracién de personas afectadas. Afortunada-
mente Nigeria, Mali y Senegal pudieron contener precozmente la
epidemia. En Espafia y en Estados Unidos se han producido casos
secundarios en personal sanitario que atendi6 a pacientes con EVE:
una auxiliar de enfermeria y 2 enfermeras, respectivamente’ 8. La
tasa de mortalidad en pacientes hospitalizados en Africa, depen-
diendo de la cohorte analizada, ha variado entre el 43 y el 74%°-11,

Probables causas de la magnitud de la epidemia actual

Los 3 paises mayoritariamente afectados estan al final de las lista
del indice de desarrollo humano de la ONU y tienen sistemas sani-
tarios completamente insuficientes'?. Esta situacién de pobreza,
junto a la densidad de poblacién, la porosidad de las fronteras y
los ritos funerarios, que favorecen la transmisién del VE, se han
invocado como las causas fundamentales de la magnitud del brote
actual.

Transmision

Después de que se produzca la primera infeccién humana desde
un animal infectado, la via principal de transmisién es por con-
tacto directo con pacientes o con fluidos organicos infectados!3.
El VE ha podido cultivarse a partir de muestras de saliva, leche
materna, orina, humor acuoso y semen de pacientes infectados.
Ademas, mediante PCR se ha podido detectar ARN viral en heces,
lagrimas, sudor, orina y exudados rectales, conjuntivales y vagina-
les (fig. 1). Antes de la epidemia actual se sabia que los hombres
infectados podian excretar VE viable o ARN viral en su semen hasta
82 y 101 dias, respectivamente, después del comienzo de la enfer-
medad, aunque la posible transmisién sexual habia sido comuni-
cada solo en un caso con virus Marburg, no VE. Durante la epidemia
actual se ha descrito un caso de posible transmisién sexual de EVE
en una mujer en Liberia cuyo tnico factor de riesgo fue relaciones
sexuales con un hombre en cuyo semen se pudo detectar ARN viral
199 dias después del comienzo de su enfermedad'4. Debido a casos
como este, y hasta que no exista mayor conocimiento de los ries-
gos, la OMS recomienda abstinencia sexual y/o uso de preservativo
hasta 6 meses después del comienzo de la EVE o hasta que laPCR en
semen para VE haya sido negativa en 2 ocasiones consecutivas'>.

Latransmision a través de fomites puede suceder, aunque parece
que la contribucién de este mecanismo es pequefia. Varios estudios
han demostrado que los Filoviridae pueden sobrevivir en superficies
sélidas —y sobre todo liquidas— durante varios dias o semanas'®.
No se ha demostrado la transmisién a través de la ingesta de agua o
alimentos, pero simediante la manipulacién de animales infectados
que van a ser ingeridos.

Hasta el momento actual no se ha podido verificar la transmision
respiratoria a través de gotas o aerosoles de particulas pequefias
entre humanos. Aunque el contagio a través de los aerosoles que
genera una persona infectada se considera biol6gicamente plausi-
ble, el consenso actual es que este mecanismo no es responsable
de la transmisién entre humanos en la mayoria de los casos. Hacen
falta mas estudios para concretar laimportancia de la posible trans-
misiéon aérea, especialmente en el contexto de unidades donde
se realicen intervenciones susceptibles de generar aerosoles tales
como la intubacién y la ventilacién mecanica'>.

Durante la epidemia actual ha seguido verificindose que la
transmisién entre humanos de VE no ocurre por contagio desde
personas asintomaticas durante el periodo de incubacién o cuando
el paciente empieza a desarrollar los primeros sintomas. Los casos
de transmisidn secundaria en Madrid y en Dallas permanecieron en
lacomunidad durante los primeros dias de enfermedad sin producir
nuevos contagios®!”. El mayor riesgo de transmision se produce a
medida que el paciente se hace mas sintomatico, simultineamente
con el incremento de la viremia y sobre todo cuando el paciente
sufre diarrea, vomitos o sangrados copiosos. A partir de episodios de
transmisién desde un Gnico paciente a numerosos casos secunda-
rios se ha postulado que algunos pacientes infectados se pudieran
comportar como «supertransmisores», aunque sus caracteristicas
atin no estan bien definidas'3.

Aspectos viroldgicos

El VE es un virus pleomérfico con envuelta. Su material genético,
ARN de polaridad negativay 19 kb de longitud, consta de 7 unidades
de transcripcion'®19,

Estructura viral

El ARN forma un complejo junto a nucleoproteinas virales (NP),
proteinas virales (VP) de codificacién VP35, VP30 y la proteinaL
(large protein, componente enzimatico de la ARN-polimerasa). Una
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