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RESUMEN

La enfermedad por el virus del Ebola (EVE) es el prototipo
de las fiebres hemorragicas; tiene gran importancia dentro de
la salud publica ya que representa una entidad que se desa-
rrolla como una enfermedad grave, con alta tasa de fatalidad.
En los humanos infectados se presenta usualmente de modo
inicial con sintomas generales (como fiebre, vomito y diarrea
severa), y en menos de la mitad, sintomas hemorragicos visi-
bles. El brote actual es el mas grande que se ha presentado
en la historia, con 20 206 casos reportados y 7 904 muertes
hasta el 31 de diciembre de 2014, una tasa de letalidad del
39.12% y nueve paises afectados. En el presente articulo ha-
cemos una revision del tema y un andlisis del brote actual.
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La enfermedad por el virus del Ebola (EVE) es el pro-
totipo de las fiebres hemorragicas; su importancia
dentro de la salud publica es grande porque represen-
ta una entidad que se desarrolla como una enferme-
dad grave, con alta tasa de fatalidad. En los humanos
infectados se presenta usualmente de modo inicial con
sintomas generales (como fiebre, vomito y diarrea se-
vera) (Figura 1), y en menos de la mitad, sintomas he-
morragicos visibles, como es el caso del brote actual.

El virus del Ebola pertenece a la familia de los filo-
virus, junto con el virus de Marburgo, en el orden de
los Megavirales. Se trata de un virus envuelto, no seg-
mentado y de cadena negativa de RNA, de particulas
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ABSTRACT

Ebola virus disease (EVE) is the prototype of hemorrhagic
fevers, with high importance within public health and rep-
resenting an entity that develops as a serious disease with
a high fatality rate. In infected humans, it usually presents
initially with general symptoms (such as fever, vomiting and
severe diarrhea), and less than half of those infected show
visible hemorrhagic symptoms. The current outbreak is the
largest in history, with 20 206 reported cases and 7 904
deaths until December 31, 2014, a fatality rate of 39.12%,
and nine countries involved. In this article we review the is-
sue and analyze the current outbreak.
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filamentosas que dan nombre a la familia.?2 Los cinco
ebolavirus identificados tienen potencial infectante
a humanos, variando el desarrollo de la enfermedad,
su virulencia y la tasa de fatalidad (%). Se trata de los
virus Bundibugyo ebolavirus (< 40%), Sudan ebola-
virus (50%), Zaire ebolavirus (70-90%). La virulencia
del Tai Forest ebolavirus es dificil de evaluar debido
a un unico caso registrado, y Reston ebolavirus desa-
rrolla enfermedad asintomatica en humanos.3

CUADRO CLINICO

El brote actual de EVE en el occidente de Africa, con
etiologia de Zaire ebolavirus, mostré de forma inicial,
en los casos confirmados, principalmente fiebre, dia-
rrea severa y vomito (Cuadro /). La hemorragia (que
se presenté en menos de la mitad de los casos con-
firmados) no fue documentada para la mayoria de
los pacientes en un inicio, pero podria desarrollarse
en el curso de la enfermedad.4

A nivel global (considerando a Guinea, Nigeria,
Liberia y Sierra Leona), segun el reporte del Equipo
de Respuesta al Ebola en Africa, de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), la EVE se presentdé con
mayor frecuencia con sintomas generales como fie-
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bre (definida como > 38 °C, observdndose en 87.1%
de los pacientes), fatiga (76.4%), pérdida de apeti-
to (64.5%), vémito (67.6%), diarrea (65.6%), cefalea
(53.4%) y dolor abdominal (44.3%). Otros sintomas

Figura 1. El virus del Ebola pertenece a la familia de los
filovirus. El ébola en los humanos infectados se presenta
usualmente de modo inicial con sintomas generales (como
fiebre, vomito y diarrea severa), y en menos de la mitad,
sintomas hemorragicos visibles; como es el caso del brote
actual. (llustracion de Alejandro Valles Linares).

presentes con menor frecuencia fueron (de mayor a
menor) mialgias, artralgias, dolor toracico, tos, dis-
nea, conjuntivitis, odinofagia, confusion, hipo, icte-
ricia, dolor ocular, rash, coma o inconsciencia. Los
sintomas hemorragicos se presentaron aun menos,
siendo el mas representativo el sangrado inexplica-
ble (18%), aunque también hematemesis, sangre en
heces, gingivorragia, epistaxis, hemoptisis, sangrado
del sitio de puncién, ginecorragia, hematuria, pete-
quias y otros sangrados. Su tasa global de fatalidad
es del 70.8%, y la edad entre 15 y 44 aios su factor
de riesgo.®

FORMA DE CONTAGIO
Ecologia

El caracter esporadico en la naturaleza y periodici-
dad de los brotes de ébola han vuelto complicada
la identificacion del reservorio natural del virus. Sin
embargo, estudios han sefalado a los roedores y
murciélagos® como potenciales reservorios, habien-
do asociaciones de brotes a cuevas y minas, lo que
se suma al hallazgo del virus de Marburgo en el mur-
ciélago de la fruta Rousettus aegyptiacus.” Existe la
teoria de que en los reservorios se mantiene asinto-
matico o subclinico y con poca o nula infeccién has-
ta recibir el estimulo adecuado (estrés, coinfeccidn,
cambios alimentarios y embarazo), como se ha mos-
trado experimentalmente. Esto ultimo puede explicar
la aleatoriedad de los brotes.?

Fisiopatologia
El virus ingresa al organismo a través de superficies

mucosas, heridas y abrasiones en la piel o por via pa-
renteral. La mayoria de las infecciones en humanos

Cuadro I. Frecuencia de presentacion de los signos y sintomas en la EVE.

Datos clinicos

Porcentaje de presentacion

Fiebre mayor de 38 °C
Fatiga

Pérdida del apetito
Vémito

Diarrea

Cefalea

Dolor abdominal
Sangrado inexplicable

87.1
76.4
64.5
67.6
65.6
53.4
44.3
18

Frecuencia de presentacion de los signos y sintomas en la EVE a nivel global (considerando a Guinea,
Nigeria, Liberia y Sierra Leona), segtin el reporte del Equipo de Respuesta al Ebola en Africa, de
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). Otros sintomas presentes, pero con menor frecuencia,
fueron (de mayor a menor) mialgias, artralgias, dolor toracico, tos, disnea, conjuntivitis, odinofagia,
confusidn, hipo, ictericia, dolor ocular, rash, coma o inconsciencia. Los sintomas hemorragicos se
presentaron aun menos, siendo el mas representativo el sangrado inexplicable (18%), aunque también
hematemesis, sangre en heces, gingivorragia, epistaxis, hemoptisis, sangrado del sitio de puncién,
ginecorragia, hematuria, petequias, y otros sangrados.®
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ocurre a partir del contacto directo con enfermos o
sus cadaveres. Se ha identificado el virus en semen,
secreciones genitales y la piel. El periodo de incu-
bacién ha sido en promedio de 11.4 dias en el brote
actual, con variaciones segun la via de transmisién
(mas pronto en parenteral) y la cantidad de inéculo
(mayor en oral). En el 90% de los individuos, los sin-
tomas iniciaron dentro de los 21 dias posteriores a la
exposicidn, tiempo sugerido para el seguimiento de
los contactos.®

El virus infecta un amplio rango de tipos celulares,
como monocitos, macréfagos, células dendriticas, cé-

23

lulas endoteliales, fibroblastos, hepatocitos, células
adrenocorticales y muchos tipos de células epiteliales
(que permiten la replicacidn viral), en especial las célu-
las linfoides, lo cual permite la diseminacién. Los teji-
dos blanco son los tejidos linfoides (con necrosis y lin-
fopenia), el higado y las glandulas adrenales; el ataque
a estas ultimas lleva al estado de choque de las ultimas
etapas de la enfermedad. Los investigadores piensan
que la glicoproteina viral determina el dafio endotelial;
esto podria explicar la didtesis hemorragica.

La infeccion desata la expresion de los media-
dores de la inflamacidén e inhibe el interferén tipo |,

Cuadro Il. Brotes reportados del virus del Ebola, incluyendo el afo, el pais, el tipo de virus, el nimero de casos,

el niumero de defunciones y la tasa de letalidad. Se puede apreciar que el brote actual, por mucho, es el mas grande
de la historia, afectando hasta el 31 de diciembre de 2014 a nueve paises.'*'

Afo Pais Especie de virus Casos Defunciones Tasa de letalidad
2013 (2 dic.)-2014 Guinea, Liberia, Sierra Ebola de Zaire 20 206 7 905 39.1%
(31 dic.) Leona, Mali, Nigeria,
Senegal, Espana,
Reino Unido, Estados
Unidos
2012 Republica Ebola 57 29 51%
Democratica del Bundibugyo
Congo
2012 Uganda Ebola del Sudan 7 4 57%
2012 Uganda Ebola del Sudan 24 17 71%
2011 Uganda Ebola del Sudan 1 1 100%
2008 Republica Ebola de Zaire 32 14 44%
Democratica del
Congo
2007 Uganda Ebola 149 37 25%
Bundibugyo
2007 Republica Ebola de Zaire 264 187 71%
Democratica del
Congo
2005 Congo Ebola de Zaire 12 10 83%
2004 Sudan Ebola del Sudan 17 7 41%
2003 (nov.-dic.) Congo Ebola de Zaire 35 29 83%
2003 (ene.-abr.) Congo Ebola de Zaire 143 128 90%
2001-2002 Congo Ebola de Zaire 65 53 82%
2000 Uganda Ebola de Zaire 425 224 53%
1996 Sudafrica (ex-Gabdn) Ebola de Zaire 1 1 100%
1996 (jul.-dic.) Gabén Ebola de Zaire 60 45 75%
1996 (ene.-abr.) Gabodn Ebola de Zaire 31 21 68%
1995 Republica Ebola de Zaire 315 254 81%
Democratica del
Congo
1994 Costa de Marfil Ebola de Costa 1 [0} 0%
de Marfil
1994 Gabodn Ebola de Zaire 52 31 60%
1979 Sudan Ebola de Sudan 34 22 65%
1977 Republica Ebola de Zaire 1 1 100%
Democratica del
Congo
1976 Sudan Ebola del Sudan 284 151 53%
1976 Republica Ebola de Zaire 318 280 88%

Democratica del
Congo
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incrementa los niveles de las especies reactivas de
oxigeno y nitrégeno, lo que lleva a dafo tisular y a
estado de choque por dafio endotelial y vasodila-
taciéon. En conjunto, la respuesta inflamatoria (cito-
cinas, quimiocinas y otros mediadores) lleva a falla
organica multiple y a un estado de choque de tipo
séptico. La muerte también estd asociada, en espe-
cial, con la falla renal.

El estado hemorrdagico se centra principalmente
en el tracto gastrointestinal. Con anormalidades con-
sistentes con coagulacidn intravascular diseminada,
los estudios sugieren que es a partir de la expresion
o liberacién de factor tisular por parte de macréfa-
gos y monocitos.?

TRATAMIENTOS

No esta definido un tratamiento dirigido a la etiolo-
gia. En el cuadro clinico predomina el severo dafio
gastrointestinal, con vémito y diarrea. Por ello, se re-
quiere de un tratamiento a la merma de volumen y
las alteraciones metabdlicas que acarrea (estado de
choque, principalmente).t Por lo tanto, el manejo se
centra en el aislamiento para el control del brote y
en la sustitucién de fluidos, principalmente por via
intravenosa, y analgésicos seguln sea necesario. Los
tratamientos al estado de choque, edema cerebral,
falla renal, desdérdenes de la coagulacién y sobrein-
fecciones bacterianas deberan ser manejados seguin
sea el caso con el objetivo de salvar la vida.?

Los abordajes experimentales incluyen ZMapp
(anticuerpos anti-ebolavirus, usado en pacientes
estadounidenses), TkM-Ebola (un liberador de cito-
cinas), AVI-7537 (con tecnologia de interferencia a
RNA) y BCX-4430 (un andlogo de adenosina activa-
do contra el virus). También estan en pruebas drogas
aprobadas para otras indicaciones, como cloroquina
e imatinib.® La OMS ha permitido la aplicacion de te-
rapia transfusional de suero de individuos sobrevi-
vientes o convalecientes, con resultados alentadores
mas nho definitivos.’°

MEDIDAS DE PREVENCION

Debido a las caracteristicas de la enfermedad, la
piedra angular para el control de la epidemia es el
correcto aislamiento de los infectados. A continua-
cion se enlistan las medidas a tomar. En primer lugar,
la aplicacion de disposiciones estandar de protec-
cién, tomando en cuenta que las manifestaciones
clinicas iniciales pueden ser inespecificas. La higiene
de manos es la actividad mas importante, con solu-
cion de alcohol o jabdn. Los pacientes deberan ser
aislados en habitaciones individuales, con su propio
equipamiento; en caso de no ser posible, deberan
ser ubicados en la misma area, con una distancia en-
tre camas minima de un metro y separando riguro-
samente los casos sospechosos de los confirmados.
Se debera restringir el acceso a visitas y personal
innecesario. El equipo de proteccion debera incluir
guantes (no guantes de exploracién), un traje imper-
meable, una mascarilla médica y proteccién ocular,
calzado resistente a punciones y fluidos, asi como
un respirador en caso de generacion de aerosoles.
El equipo especializado (como estetoscopio) debe-
rad ser asignado uno por paciente (en caso contrario,
debera ser desinfectado)." Para la disposicién de los
cadaveres, éstos deberdn ser manipulados sélo por
personal entrenado y con equipo de proteccion. El
traslado serd el minimo posible. El cadaver debera
ser puesto dentro de una bolsa plastica sin retirar
vias intravenosas o tubos endotraqueales. Posterior-
mente, el cuerpo sera puesto dentro de dos bolsas
plasticas a prueba de fuga. Serad cremado (sin retirar
las bolsas) o depositado dentro de un ataud hermé-
ticamente cerrado.”?

La situacién actual respecto al brote de ébola ha
llevado a la OMS (septiembre de 2014) a exhortar a
desarrollar la vacuna contra el virus tan pronto como
sea posible. Fueron presentadas dos vacunas, la
cAd3-EBOV (que se encuentra en estudios de fase
1, en forma bivalente y monovalente) y la rVSVAG-
EBOV-GP (que se encuentra por iniciar los estudios

Cuadro lll. Del 2 de diciembre de 2013 al 31 de diciembre de 2014, se habian reportado

20 206 casos en hueve paises, con 7 904 defunciones, para una letalidad del 39.12%.

Pais Casos Defunciones Letalidad
Guinea 2707 1708 63.1%
Liberia 8 018 3423 42.7%
Sierra Leona 9 446 2 758 29.2%
Mali 8 6 25%
Nigeria 20 8 40%
Senegal 1 (0] (0]
Espana 1 (0] [0}
Reino Unido 1 (0} [0}
Estados Unidos 4 1 [0}
Total 20 206 7 904 39.12%
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de fase 1). Ambas mostraron una eficacia de 100% en
estudios en primates no humanos.”™

COMPORTAMIENTO EPIDEMIOLOGICO
DEL BROTE ACTUAL

Desde el primer brote de ébola, reportado en 1976, no
se habian presentado tantos casos como ahora; en nin-
guno de ellos la cifra superd los 500 casos y todos se
concentraron en un solo pais, lo cual es muy contras-
tante con el brote actual, que supera los 20 000 casos
reportados en nueve paises (hasta el 31 de diciembre
de 2014) (Cuadro 11).*'> El brote actual comienza con
el caso inicial el 2 de diciembre de 2013 en Guéckédou,
Guinea (un nifio de dos afios de edad que fallecié cua-
tro dias después).* En marzo de 2014, son identificados
casos en Liberia. Un incremento de casos en ambas na-

2707,13%

9 446, 47%

M Guinea

M Liberia

[] sierra Leona
[] otros

Figura 2. Hasta el 31 de diciembre de 2014, la gran mayoria de
los casos se habian presentado en Guinea, Liberia y Sierra Leo-
na; sélo 35 casos se han presentado en los otros seis paises.
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ciones se hizo presente en mayo y junio, meses en que
inician los brotes en Sierra Leona.

La estimacion del numero basico de reproduccion,
r,,» ha sido de 1.71 para Guinea, 1.83 para Liberia, 1.20
para Nigeria y 2.02 para Sierra Leona.’ En los me-
ses posteriores, se extendidé a otras naciones. Al 31
de diciembre de 2014, la OMS reporté las siguientes
cifras acerca del brote de ébola: 20 206 casos repor-
tados y 7 904 muertes, con una tasa de letalidad del
39.12% en nueve paises afectados (Guinea, Liberia,
Sierra Leona, Mali, Nigeria, Senegal, Espafa, Reino
Unido y Estados Unidos) (Cuadro /11).° Se infiere que
las dimensiones del brote actual no son dependien-
tes de las caracteristicas bioldgicas del virus, sino de
las poblaciones afectadas (altas interconexiones, tra-
fico entre fronteras y vias de comunicacion urbana-
rural) y las medidas insuficientes de control. Son tres
los paises, Guinea, Liberia y Sierra Leona, que al 31
de diciembre de 2014 habian presentado una trans-
misidn generalizada e intensa, concentrando casi la
totalidad de los casos, 20 171 (99.82% de los casos
mundiales) (Figura 2).°

La mayor incidencia se presenta en el grupo eta-
rio de 15 a 44 aios, sin inclinacién a algun sexo.
En relacidn con la edad pediatrica, 2 861 casos se
presentaron en menores de 15 afos, con una tasa
de 33 casos por 100 000 habitantes; sin embargo,
en Sierra Leona la tasa fue hasta de 68 casos por
cada 100 000 habitantes, en Liberia de 48 casos
por cada 100 000 habitantes y en Guinea de ocho
casos por cada 100 000 habitantes (Cuadro V).

Por su parte, la Secretaria de Salud ha publicado
una serie de recomendaciones para quienes viajen a
la zona donde se han presentado brotes, para tomar
medidas de seguridad y deteccién oportuna si un caso
apareciera en nuestro pais. Muchos expertos conside-
ran que la respuesta de la Organizacién Mundial de la

Cuadro IV. Numero acumulado de casos confirmados y probables, por sexo y grupo de edad, en Guinea,

Liberia y Sierra Leona hasta el 28 de diciembre de 2014. La poblacién esta basada en las estimaciones
del United Nations Departments of Economic and Social Affairs."*

Casos acumulados

Por sexo* (por 100 000 habitantes)

Por grupo de edad** (por 100 000 habitantes)

Pais Masculino Femenino 0-14 afnos 15-44 anos > 45 anos
Guinea 1156 1218 371 1360 622
@n (22) (8) (29) (40)
Liberia 2 538 2444 831 2 653 1015
(128) (124) (48) (155) (190)
Sierra Leona 3900 4161 1659 4 580 1808
(137) (143) (68) 177) (245)
Total 7 594 7 823 2 861 8 593 3 445
(74) (76) (33) (96) (122)

* Excluye los casos en los cuales el sexo no esta disponible. ** Excluye los casos de los cuales el dato de la edad no esta disponible.
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Salud ha sido muy lenta, y en el momento es incierto
el futuro de la epidemia. Se considera que si los paises
donde ha aparecido tuvieran mejores recursos y ni-
veles sanitarios, la diseminacion de la enfermedad no
hubiera sido considerable. Sin embargo, y a pesar de
la distancia tan aparentemente remota, México se esta
preparando para un eventual brote de ébola en el pais.
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