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Resumen:

La fiebre hemorragica de Crimea-Congo (FHCC) es una enfermedad febril leve que pue-
de progresar a un cuadro hemorrégico grave y a menudo mortal. Se la considera una
enfermedad emergente en paises de Europa oriental y una de las enfermedades trasmi-
tidas por garrapatas con mayor extension a nivel mundial.

Esta producida por un virus del género Nairovirus (fam. Bunyaviridae) transmitido por la
picadura de una garrapata infectada, principalmente las del género Hyalomma, o por
contacto con la sangre y los tejidos de ganado infectado.

En Espaia la presencia de este virus ya fue detectada en 2010. Este patégeno fue ais-
lado en garrapatas de ciervos en las fincas de caza en Extremadura, cerca del rio Tajo.
Y en 2011, el Centro de Control de Alertas del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales
e Igualdad elabord, junto con un grupo de expertos, un primer informe acerca de la
situacion de este virus en nuestro pais.
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Ateratako birusen indarreko gaurkotasuna: Krimea-kongoa sukar hemorragikoa

Laburpena:

Krimea-Kongoa (FHCC-a) sukar hemorragikoa koadro hemorragiko larrirako aurrera de-
zakeen gaixotasun sukartsu arina da eta sarritan hilgarria. Europako herrietako atera-
tako ekialdeko unaenfermedad-a eta Nairovirus generoko|motako|salgaiko birus birus
batek produzitutako akainek mundial. Mailara hedadura|luzapen handiagoarekin trans-
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mititutako gaixotasunen bat kontuan hartzen du (fam-a. Bunyaviridae) infektatutako
akain baten ziztadak transmitituta, batez ere Hyalomma generoko|motako|salgaiko,
edo odolarekiko kontaktuagatik eta infectado. En abere ehunengatikak Espainia jada
birus honen presentzia antzeman zuen 2010ean. Patogeno hau bakartu zen Extre-
madurako ehiza lursailetan orein akainengan, Tajo ibaitik hurbil. Eta 2011tan, Osasun
Ministerioaren Alertetako Kontrol-Zentroan, Gizarte-Zerbitzuetan eta Berdintasunean
lehen txosten bat landu zuen, aditu-talde batekin batera, gure herriko birus honen
egoerari|lekuari buruz.
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Current event of emerging viruses: Crimean-Congo hemorrhagic fever virus

Summary:

Crimean-Congo hemorrhagic fever (FHCC) is a mild febrile disease that can progress to
severe and often fatal bleeding. It is considered an emerging disease in Eastern Euro-
pean countries and one of the most widespread tick-borne diseases worldwide.

It is caused by a virus of the gen Nairovirus (fam. Bunyaviridae) transmitted by the bite
of an infected tick, mainly those of the gen. Hyalomma, or by contact with the blood
and tissues of infected cattle.

In Spain the presence of this virus was already detected in 2010. This pathogen was
isolated in deer ticks on the hunting farms in Extremadura, near the Tajo River. And in
2011, the Alert Control Center of the Ministry of Health, Social Services and Equality
elaborated, together with a group of experts, a first report about the situation of this

virus in our country.

© 2021 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. All rights reserved.

Introduccién

Los acontecimientos relativos a la aparicién de un caso de
virus de la fiebre hemorragica Crimea-Congo (FHCC) en
Espafia que result6 fatal y la infeccién de una profesional
sanitaria que le prestd cuidados han saltado a la actuali-
dad informativa.

La emergencia de un virus habitual de otras latitudes
causando infecciones en seres humanos es una realidad
esperable. El término de enfermedades virales emergen-
tes engloba tanto las de nueva aparicién en la poblacién
como en aquellas previamente conocidas que en un mo-
mento determinado presentan un aumento exponencial
en su incidencia en forma de epidemias o brotes o modifi-
can su distribucion geogréfica.

Los mecanismos que facilitan la expansién de estos
virus se pueden clasificar en tres grupos. Primeramente,
mediante la aparicién de un virus desconocido gracias a
la evolucién de una nueva variante. En segundo término
puede acontecer un salto interespecie, introduciéndose
un nuevo huésped en el ciclo vital del virus. En tltimo lu-
gar, se puede producir la expansion geografica de un virus
tradicionalmente limitado a un nicho ecolégico, en el que
originariamente surgio.

Esos agentes comparten una serie de caracteristicas
que establecen el modelo de virus emergente como es el
poseer el genoma ARN, ser zoondticos, vehiculados por
vectores y trasmisibles al ser humano. De manera conco-
mitante el virus puede adquirir capacidad para reconocer
receptores conservados en varias especies al tiempo que
implicarse en ecosistemas que favorezcan la expansion
del virus™.

Un aspecto molecular relevante es que los propios vi-
rus pueden llegar a adaptarse al medio, mas atin cuando
su genoma es ARN, en cuya replicacién las ARN polimera-
sas asumen una alta tasa de errores que pueden facilitar
cambios que conlleven la unién a receptores o que con-
dicionen una respuesta inmune diferente a la generada
frente a las cepas predecesoras?.

Existen diversos factores que contribuyen a facilitar
la emergencia de infecciones viricas que conceptualmen-
te son inherentes a la poblacién, provocados por con-
flictos bélicos que desplazan a millones de personas. La
OMS considera que en afio 2025 el 65% de la poblacién
mundial vivir4 en las ciudades. El cambio climatico glo-
bal afecta fuertemente, ya que en ocasiones provoca la
migracion de especies animales, potenciales vectores, en
busca de un ambiente favorable en el que también influye
la disponibilidad de agua.

Con el calentamiento global se favorece el asenta-
miento en zonas donde anteriormente no habitaba el vec-
tor. Un factor clave que favorece la expansion es la pobre-
za. Las desigualdades sociales favorecen el hacinamiento
y unas condiciones sanitarias deficientes en los grupos
poblacionales mas desfavorecidos, lo que aumenta pro-
bablemente la probabilidad de trasmisién entre humanos
y entre especies?.

A lo largo de la historia, los viajes han conllevado en
muchas ocasiones la expansion de enfermedades infec-
ciosas como la viruela o aquellas asociadas a roedores.

Aunque actualmente existen grandes avances en co-
municaciones y alertas sanitarias, también existe un
mayor flujo de viajeros por todo el mundo, lo que puede
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hacer que un vector o un individuo infectado puedan des-
plazarse muy lejos, introduciendo el virus en un nuevo
habitat*.

Fiebre hemorragica de Crimea-Congo

La fiebre hemorragica de Crimea-Congo (FHCC) es una
antropozoonosis causada por un virus del género Nairo-
virus, perteneciente a la familia Bunyavididae. Se trata de
una enfermedad virica, emergente en Europa Occidental,
que es transmitida mediante la picadura de una garrapa-
ta, principalmente Hyalomma spp®. En la figura 1, aparece
recogida la fotografia del virus FHCC.

Figura 1. Fotografia del virus FHCC.

El virus de la FHCC se transmite a las personas ya sea
por la picadura de garrapatas o por contacto con la san-
gre o tejidos de animales. Puede haber transmision entre
seres humanos en casos de contacto con sangre, secre-
ciones, 6rganos u otros liquidos corporales de personas
infectadas. En la figura 2 aparece recogida la garrapata
trasmisora de la FHCC.

Figura 2. Garrapata trasmisora de la FHCC.

La transmisién de persona a persona puede produ-
cirse por el contacto con fluidos o excreciones de pa-
cientes sintomaticos o por féomites.

La evolucién de esta infeccién en el ser humano es
caracteristica y presenta cuatro fases diferentes: in-
cubacioén, prehemorragica, hemorragica y periodo de
convalecencia. Pero estudios seroldgicos realizados
en paises endémicos indican que la infeccion en el ser
humano puede cursar de forma asintomatica, si bien
es dificil establecer en qué porcentaje. La FHCC es en-
démica en Africa, los Balcanes, Oriente Medio y Asia,
en los paises situados por debajo de los 502 de latitud
Norte, que es el limite geografico de la garrapata Hya-
lomma spp., que constituye su vector principal.

Diferentes estudios concluyen que las aves migra-
torias, procedentes principalmente de Africa, pueden
ser las portadoras de estas garrapatas a nuestro pais.
Esto, junto con los condicionantes del cambio clima-
tico en las distribucién de los vectores de Hyalomma
marginatum en Europa y especialmente en la peninsu-
la ibérica, hacen necesario la realizacién de encuestas
activas que deben llevarse a cabo de forma rutinaria en
las areas adecuadas para el establecimiento exitoso de
estas garrapatas. En Espafia, desde 2010 se ha detecta-
do circulacidn del virus de la FHCC en garrapatas cap-
turadas en la provincia de Caceres. En septiembre de
2016 se diagnostico el primer caso humano, asociado
al contacto con una garrapata en la provincia de Avila
y un segundo caso en un profesional sanitario que le
atendi6 en la Comunidad de Madrid.

En estudios posteriores se ha confirmado la pre-
sencia de virus de la fiebre hemorragica de Crimea-
Congo en garrapatas capturadas sobre animales silves-
tres en municipios de siete comarcas estudiadas de las
Comunidades Auténomas de Extremadura, Castilla-La
Mancha, Castilla y Leén y Madrid>’. En la figura 3, apa-
rece recogida la distribucién de los casos por FHCC en
el mundo.

Se recomienda reforzar la prevencién de picaduras
por garrapatas en las zonas de riesgo, difundir infor-
macion sobre las medidas para evitar la transmision
de la enfermedad, y realizar vigilancia activa de la en-
fermedad en humanos con el fin de detectar de forma
precoz posibles casos y limitar su propagacion.

El virus se transmite a las personas ya sea por la
picadura de garrapatas o por contacto con la sangre o
tejidos de animales infectados durante la matanza, ya
que esta presente en ganado bovino salvaje y domésti-
€0 como ciervos, ovejas, cabras y liebres. Puede haber
transmisién entre seres humanos en casos de contacto
estrecho con sangre, secreciones, 6rganos u otros li-
quidos corporales de personas infectadas.

La duracién del periodo de incubacion depende del
modo de contagio del virus. Después de la picadura de
garrapata, la fase de incubacién es generalmente de
uno a tres dias, con un maximo de nueve dias. El perio-
do de incubacién tras el contacto con sangre o tejidos
infectados es normalmente de cinco o seis dias, con un
maximo documentado de 13 dias.
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Figura 3. Prevalencia de casos detectados de FHCC en el mundo.

Los sintomas comienzan de forma subita, en for-
ma de fiebre, mialgia (dolor muscular), mareo, dolor
y rigidez de cuello, lumbago, cefalea, irritacién de los
ojos y fotofobia (hipersensibilidad a la luz). Puede ha-
ber nduseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal y dolor
de garganta al principio, seguidos de bruscos cambios
de humor y confusién. Al cabo de dos a cuatro dias, la
agitaciéon puede dar paso a somnolencia, depresién y
debilidad, y puede aparecer dolor abdominal en el cua-
drante superior derecho, con hepatomegalia detecta-
ble.

Otros signos clinicos posibles son taquicardia, ade-
nopatifas y erupcién petequial en mucosas internas,
por ejemplo en la boca y la garganta, y en la piel. Las
petequias pueden dar paso a erupciones mas grandes
llamadas equimosis, asi como a otros fenémenos he-
morragicos.

También se encuentran signos de hepatitis, y los pa-
cientes mas graves pueden sufrir un rapido deterioro
renal, o insuficiencia hepatica o pulmonar a partir del
quinto dfa. La tasa de mortalidad asociada es de apro-
ximadamente un 30%, y la muerte sobreviene durante
la segunda semana. Entre los pacientes que se recupe-
ran, la mejoria comienza generalmente al noveno o dé-
cimo dia tras la aparicién de la enfermedad.

Diagndstico™>°
La infeccién por el virus puede diagnosticarse median-
te diferentes pruebas de laboratorio:

e La prueba de inmunoabsorcién enzimatica
(ELISA).

e Ladeteccién de antigeno.

e Laseroneutralizacion.

e La reacciéon en cadena de la polimerasa con

transcriptasa inversa (RT-PCR).

¢ Y elaislamiento del virus en cultivos celulares.

En los pacientes en que la infeccién sera mortal, y
en general durante los primeros dias de la enfermedad,
por lo habitual no se produce una respuesta de anti-
cuerpos medible, de modo que en esos casos el diag-
nostico se realiza mediante la deteccion del virus o de
su ARN en muestras de sangre o tejidos.

Los andlisis de las muestras de los pacientes entra-
fian un riesgo biolégico extremo y solo deben llevarse
a cabo en condiciones de maxima contencién biolégi-
ca. No obstante, si las muestras son inactivadas previa-
mente, se puede manipular en un entorno de biosegu-
ridad basico. El tratamiento general de sostén contra
los sintomas es la principal opcién; ademds también se
utiliza la ribavirina.

En cuanto a la prevencién y control, estas se cen-
tran en el control en animales y garrapatas y reducir el
riesgo de infeccién humana.

Respecto a la primera, es dificil prevenir o contro-
lar la infeccién en los animales y las garrapatas, debido
a que tanto el ciclo garrapata-animal-garrapata como
la infeccién de los animales domésticos suelen pasar
desapercibidos. Y las garrapatas que pueden actuar



como vector son numerosas y estan muy extendidas,
de modo que combatirlas con acaricidas (productos
quimicos que las matan) solo es una opcién viable en
las instalaciones ganaderas. No se dispone de vacunas
para los animales.

En cuanto a la segunda, aunque se ha desarrollado
una vacuna inactivada derivada de cerebro de ratén,
utilizada a pequefia escala en Europa oriental, actual-
mente no hay ninguna vacuna segura y eficaz amplia-
mente disponible para uso humano. A falta de vacuna,
la inica manera de reducir la infeccién humana es la
sensibilizacién sobre los factores de riesgo y la educa-
cion de la poblacidén acerca de las medidas que pueden
adoptarse para reducir la exposicidn al virus.

Entre las medidas para reducir el riesgo de trans-
mision de garrapatas a humanos®>®, se pueden citar:

e Hay que usar ropa protectora como manga lar-

ga, pantalones largos.

e Hay que usar ropa de color claro para poder
detectar facilmente las garrapatas adheridas a
ella.

e Hay que usar acaricidas autorizados como son
los productos quimicos que matan las garrapa-
tas en la ropa.

e Hay que examinar regularmente la ropa y la
piel en busca de garrapatas y, en caso de encon-
trar alguna, eliminarla.

e Aplicar repelentes autorizados en la piel y la
ropa.

e Hay que procurar eliminar o controlar las in-
festaciones por garrapatas en los animales y en
los establos y graneros.

e Y hay que evitar las zonas en que abunden las
garrapatas, especialmente en determinadas es-
taciones.

Son varios los grupos de investigaciéon en zoono-
sis que, de manera interdisciplinar, han dirigido su
atencion al virus Crimea-Congo en nuestro pais. Entre
ellos, el grupo de Otelo (Centro de Investigacién Bio-
médica de La Rioja), en un estudio en el que se inves-
tiga la presencia de este virus en garrapatas recogidas
tanto en pacientes de nuestro pais como de aves en
Marruecos y Espafia, sin documentar infeccién de las
mismas®. Desde hace afios se conoce en foros especia-
lizados que este y otros agentes son objeto de estudio
y conocimiento.

Nuestro pafs, por tanto, exhibe capacidad para rea-
lizar un diagnéstico virolégico especifico y desde el
Centro Nacional de Microbiologia, los profesionales®

con su trabajo en cuanto en la vertiente investigadora,
epidemioldgica y diagnéstica ejercen su actividad?®.
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