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Control de la enfermedad por
virus del ébola

20/12/2018

Un buen control de los brotes requiere la aplicacién de
diferentes intervenciones, como la atencidon sanitaria y la
movilizacién social, la vigilancia epidemiolégica y 1la
identificacién de nuevos casos, asi como asegurar las
condiciones de seguridad de los entierros (fig. 1). También son
importantes la separacidén de los enfermos y de las personas
sanas, para evitar una mayor propagacién, y el mantenimiento
de una buena higiene y de la limpieza del entorno. Igualmente,
la participacidén de la comunidad es fundamental para el éxito
del control de los brotes.

El tratamiento de la EVE es sintomatico y se basa en
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proporcionar cuidados de soporte temprano, como la
rehidratacién, que logran un aumento de la supervivencia.
Hasta 1la fecha no existe ningln tratamiento autorizado con
eficacia demostrada, aunque varias terapias experimentales se
encuentran en fase de desarrollo.

Figura 1.

Detener los brotes de enfermedad por el virus del Ebola.
(Fuente: Centers for Disease Control and Prevention,
disponible en:

http://espanol.cdc.gov/img/cdc/ES 34046.pdf)



Detener los brotes de
la enfermedad del Ebola

Encontrar

FIEBRE Y SINTOMAS PRUEBA DE SANGRE PRUEBAS DE LABORATORIO

ReSDOﬂ der Aislar a los pacientes, encontrar y monitorear a los contactos
del paciente
MONITOREE A LOS )
@ ) )););) CONTACTOS POR

I.I.EG-DDELA

SE ENTREVISTA AL PACEENTE PARA SE DEBE RECOMENZAR EL PROCESO
SABER CON QUE PERSONAS TUVO CONTACTO PARA LOS PACIENTES NUEVOS

Control de la infeccion por los servicios de salud, entierros seguros,
evitar el consumo de carne de animales salvajes




Por qué debemos vacunar
contra el virus del ébola
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Situacién mundial

El virus del Ebola se detectd por vez primera en 1976 en dos
brotes simultaneos ocurridos en Nzara (hoy Sudan del Sur) vy
Yambuku (Replblica Democrdatica del Congo). La aldea donde se
produjo el segundo de ellos estd situada cerca del rio Ebola,
qgue da nombre al virus.

El género Ebolavirus es, junto con los géneros Marburgvirus y
Cuevavirus, uno de los tres miembros de la familia Filoviridae
(filovirus). El género Ebolavirus comprende cinco especies:
Bundibugyo (BDBV), Zaire (EBOV), Reston (RESTV), Sudan (SUDV)
y Tal Forest (TAFV). Las especies BDBV, EBOV y SUDV se han
asociado a grandes brotes de EVE en Africa. El virus causante
del brote en Africa Occidental en 2014 pertenece a la especie

Zaire'.

El brote de Ebola en Africa Occidental (primeros casos
notificados en marzo de 2014) ha sido el mds extenso y complejo
desde que se descubridé el virus en 1976. Con un total de
28.616 casos y 11.310 muertes hasta el 16 de abril de 2016,
este brote ha sido el de mayor envergadura y tuvo un nuUmero de

afectados mayor que todos los brotes previos juntos?.

Los palises mas afectados (Guinea, Liberia y Sierra Leona)
disponen de sistemas de salud muy fragiles, carecen de
recursos humanos y de infraestructuras, y han salido
recientemente de largos periodos de conflicto e inestabilidad.
EL 17 de marzo de 2016, la directora general de 1la


https://vacunas.org/por-que-debemos-vacunar-contra-el-virus-del-ebola/
https://vacunas.org/por-que-debemos-vacunar-contra-el-virus-del-ebola/

Organizacidén Mundial de la Salud (OMS) declard Sierra Leona
pais libre de virus Ebola; Guinea Conakry fue declarada de
nuevo libre de virus Ebola el 1 de junio, y Liberia el 9 de

junio de ese mismo afio®.

E1l gobierno de la Republica Democrdatica del Congo declaré el 8
de mayo de 2018 un nuevo brote de EVE en Bikoro (provincia de
Equateur), después de que las pruebas de laboratorio
confirmaran dos casos. El ministerio de salud inform6é a la OMS
de que las muestras de dos de cinco pacientes habian dado
positivo para la EVE en pruebas realizadas en el Instituto
Nacional de Investigaciones Biomédicas de Kinshasa. La OMS
esta colaborando estrechamente con el gobierno de la Republica
Democratica del Congo para ampliar rapidamente sus operaciones
y movilizar a los asociados siguiendo el exitoso modelo
utilizado para responder a un brote similar de EVE registrado

en 2017°.

Situacién en Espaiia

En Espafia, la EVE es una enfermedad de declaracidn
obligatoria. Su incidencia en nuestro medio es sumamente baja,
pero su potencial gravedad justifica la necesidad de medidas de
control y prevencién. Por ello, el ministerio de sanidad puso
en marcha el protocolo de actuacién frente a casos sospechosos
de EVE, que se activé por primera vez en junio de 2014. Desde
entonces se han investigado 56 casos sospechosos de EVE, de
los cuales 55 fueron negativos para el virus Ebola. El 6 de
octubre de 2014 se notific6 1la deteccién de un caso de
transmisién secundaria de EVE en Espafia, en una trabajadora
sanitaria que atendidé a uno de los dos pacientes repatriados
durante el brote en Africa Occidental. Se declaré a la

paciente libre de infeccién el 21 de octubre’®.



Seguridad de 1las vacunas
frente al virus del ébola
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Los resultados de los ensayos clinicos de fase I para las dos
vacunas candidatas mas desarrolladas, ChAd3-ZEBOV y rVSV-
ZEBOV, se conocieron en enero de 2016. Ambas vacunas han

demostrado ser seguras y bien toleradas en seres humanos'® ™.

Los resultados con rVSV-ZEBOV han resultado francamente

prometedores® ™,

Reacciones adversas:

 ChAd3-ZEBOV: en los estudios realizados se ha observado,
principalmente, dolor en el sitio de inyeccidén y fiebre
gue se producen en las primeras 24 horas tras la
vacunacion. En la mayoria de los vacunados, la fiebre
cede en las primeras 24 horas. Se ha observado una
disminucion clinicamente no significativa de 1las
plaquetas y de los linfocitos, como ocurre después de la
vacunacioén con otras vacunas de virus vivos. No se han
detectado eventos adversos graves atribuibles a 1la

vacuna®.

= rVSV-ZEBOV: se han observado dolor en el sitio de
inyeccién y sintomas sistémicos como fiebre, malestar
general y sintomas pseudogripales (escalofrios, dolor
muscular, dolor de cabeza y fatiga), con una duracidn
aproximada de 1 a 3 dias. Se han registrado episodios de
artralgia, artritis y dermatitis en la segunda semana
después de la vacunacidn, con un cuadro consistente en
erupcidén y vasculitis cutdnea de 2 a 3 semanas de
duracion y con una frecuencia de aparicidén variable
entre los lugares de estudio (en algunos casos el cuadro
dura mas de 3 meses). Estas reacciones se asocian con la
replicacién del virus de la vacuna en las articulaciones
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y la piel, que se ha demostrado mediante reaccidn en
cadena de la polimerasa y por inmunohistoquimica. No se
han constatado eventos adversos graves atribuibles a la

vacuna™.

Los estudios que se encuentran actualmente en fase de analisis
proporcionaran evidencias adicionales sobre posibles eventos
adversos en adultos, y permitiran una evaluacién mdas extensa
de la seguridad de las vacuna. En la actualidad no se dispone
de datos de seguridad de estas vacunas en voluntarios con
otras enfermedades subyacentes. Asimismo, no hay datos con
respecto a la seguridad de estos productos en la edad

pedidtrica ni en embarazadas'**. La OMS aprueba inmunizar con

el virus del Ebola a la poblacidén de alto riesgo en la

Replblica del Congo'®.

Vacunacion

20/12/2018

Vacunas en experimentaciodn

Desde el primer brote de EVE registrado en 1la Republica
Democratica del Congo, en 1976, se han 1llevado a cabo
numerosos intentos de obtener una vacuna frente al virus del
Ebola. Varias vacunas vivas atenuadas candidatas fueron
probadas en modelos animales sin éxito. La escasa popularidad
y la baja incidencia de casos de EVE en todo el mundo han
retrasado el avance experimental de vacunas candidatas en
fases preclinicas. Muy pocas instituciones se habian
involucrado en las uUltimas décadas en la experimentacidén con
posibles vacunas, dado el alto nivel de bioseguridad necesario
que requiere el manejo de este virus letal y la necesidad de
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laboratorios preparados para el alto riesgo bioldgico. Pese a
ello, un nUmero escaso de vacunas en fase preclinica arrojaban
datos satisfactorios de seguridad y eficacia en primates no
humanos.

Durante el Ultimo trimestre de 2014, coincidiendo con el
aumento del nimero de casos durante el brote de EVE en Africa
Occidental, la OMS realizdé una reunidn consultiva de expertos.
La OMS y una serie de organizaciones internacionales se
reunieron con el objetivo de evaluar el arsenal preventivo y
terapéutico en desarrollo que pudiese ayudar a controlar 1la

epidemia®. Se propuso acelerar los ensayos clinicos de dos
vacunas candidatas mas avanzadas para obtener su evaluacidn y
registro con el fin de frenar la epidemia. Pese al rapido
avance de 1los ensayos clinicos, todavia no hay vacunas

autorizadas frente al virus del Ebola’. Las dos vacunas mas
desarrolladas en fase de experimentacidn son:

= cAd3-ZEBOV: adenovirus 3 del chimpancé, con expresién de
la glucoproteina del virus Ebola Zaire. Obtenida por GSK
con la colaboracidén del National Institute of Allergy
and Infectious Diseases de los Estados Unidos, utiliza
como vector un adenovirus obtenido del chimpancé al que
se ha insertado un gen del virus del Ebola.

= rVSV-ZEBOV: virus recombinante de 1la estomatitis
vesicular, con expresidén de la glucoproteina del virus
Ebola Zaire. Obtenida por la Agencia de Salud Publica de
Canada, la licencia para comercializarla es propiedad de
una empresa estadounidense, NewLink Genetics. Utiliza
como vector un virus atenuado de la estomatitis
vesicular, una enfermedad del ganado que no da clinica
en humanos. Uno de los genes del virus de la estomatitis
vesicular ha sido reemplazado por un gen del virus del
Ebola.

Los ensayos clinicos con ambas vacunas se han encontrado con
dificultades para obtener resultados de efectividad después del



control del brote de EVE en Africa Occidental. El afortunado
descenso del numero de casos desde enero de 2015 ha
interrumpido la obtencidén de resultados de los ensayos
clinicos de fase III de ambas vacunas.

En cualquier caso, la obtencidén de datos de efectividad vy
seguridad de las vacunas es complicada, y la dltima revision
sistematica apunta a datos de organizacidon que parten de la
sociologia propia de cada pais para poder abordar los brotes

con el éxito de su control®?.

Eficacia de las vacunas candidatas

Son varios los ensayos clinicos de fase III que se han llevado

a cabo con las vacunas rVSV-ZEBOV y ChAd3-ZEBOV (tabla 1)°.

Tabla 1.
Ensayos clinicos en fase III rVSV-EBOV y ChAd3-ZEBOV

Candidato Fase
de del
vacuna ensayo

Organizacién y

e Comienzo y disefio




OMS, Médicos Sin
Fronteras (MSF) y
Gobierno de

Comienzo en abril
2015. Disefio de
vacunacion en anillo
(vacunacién de los
contactos y contactos
de contactos de un
caso de Ebola). ha
demostrado
proporcionar una gran
proteccién contra
este virus mortal en

Fase Guinea, Instituto un ensayo clinico a
FVSV - ZEBOV de Salud Pablica y
ITT gran escala (11 841
de Noruega y otros , ,
asociados sujetos) realizado en
_ _ Guinea en 2015. Entre
internacionales _
, , los 5837 sujetos que
Pais:Guinea. oo
recibieron la vacuna
no hubo casos de
ébola 10 o mas dias
después de la
vacunacién, mientras
que en los que no
recibieron la vacuna
hubo 23 casos
Médicos Sin _
Comienzo en marzo
Fronteras (MSF), , .
Fase la OMS 2015. Ensayo clinico
rvsv-ZEBOV . y aleatorizado en
IIT Gobierno de )
_ trabajadores de
Guinea. rimera linea
Pais: Guinea P '
US NIH
ChAd3-ZEBOV Fase o .y Comienzo en marzo
Ministerio de o
y II Salud Liberia 2015. Ensayo clinico
rvsSv-ZEBOV | / III ' aleatorizado.

Pais: Liberia.




US CDC vy

Fase Ministerio de Comienzo en abril
rVSV-ZEBOV 111 Salud de Sierra 2015. Ensayo clinico
Leona. Pais: «stepped wedge».

Sierra Leona.

Solo 4 meses tras el comienzo del ensayo de vacunacidén en
anillo, The Lancet y la OMS publicaron los resultados
preliminares que muestran un alto grado de eficacia de la
vacuna rVSV-ZEBOV. Los resultados del analisis provisional de
la fase III muestran wuna eficacia del 100% (intervalo de

confianza del 95%: 74,7-100,0; p = 0,0036)°. Considerando 1la
alta eficacia y el perfil de seguridad de la vacuna, el 26 de
julio de 2015, el 6rgano independiente de expertos
internacionales (Data and Safety Monitoring Board) decidid
interrumpir la aleatorizacidén en el ensayo clinico. De este
modo, todas las pers onas en situacidén de riesgo eran
candidatas a ser vacunadas inmediatamente y se redujo el
tiempo necesario para reunir datos concluyentes con el
objetivo de acelerar la autorizacién de la vacuna.

La obtencién de wuna vacuna eficaz y segura Ssupuso una
herramienta adicional para hacer frente al brote de Ebola de
Africa Occidental, y posiblemente para ayudar a controlar
otros futuros brotes de la enfermedad.

Otras vacunas candidatas

= Johnson & Johnson, en asociacién con Bavarian Nordic, ha
desarrollado un enfoque de vacunacién con dos dosis
frente a la EVE utilizando diferentes vacunas para la
primera y la segunda dosis. Las dos vacunas candidatas
son conocidas como ChAd26-ZEBOV y MVA-EBOV. Los
resultados de la fase I ya estan disponibles.

 Novavax ha desarrollado una vacuna basada en una
proteina de la cepa Ebola Guinea. El estudio de fase I
ha sido completado en Australia.

= Una vacuna candidata desarrollada en China ha finalizado



recientemente sus pruebas clinicas tempranas en humanos.

«E1l ministerio de salud de Rusia esta desarrollando una
vacuna contra la EVE utilizando un virus de la gripe
recombinante, entre otros.

» 0tros productos en desarrollo incluyen una plataforma de
adenovirus oral (Vaxart), un candidato alternativo de
virus de 1la estomatitis vesicular (Profectus
Biosciences), una proteina recombinante alternativa
(Protein Sciences), una vacuna de ADN (Inovia) y una
vacuna contra 1la rabia recombinante (Jefferson

University)?.

Indicaciones de la vacunacion
frente al virus del ébola
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La vacuna candidata rVSV-ZEBOV no es un producto autorizado,
por lo que no puede ser recomendada en este momento para su
uso en el ambito de la salud publica. Hasta la fecha, las
vacunas candidatas solo estan indicadas en condiciones
experimentales, para la realizacidén de ensayos clinicos que
ayuden a generar evidencias de proteccidon frente a la
enfermedad y de seguridad en humanos. La evidencia actual
sugiere que la vacuna rVSV-ZEVOB es eficaz frente al virus del
Ebola, y que la vacunacién en anillo es un enfoque prometedor
para detener su transmision en el transcurso de un brote.

Hasta que la vacuna reciba la aprobacidn regulatoria, Médicos
sin Fronteras se ha comprometido a llevar a cabo las
vacunaciones en anillo de emergencia en caso de un nuevo brote
de Ebola en los siguientes paises africanos: Replblica
Democratica del Congo, Gabdn, Guinea Bissau, Costa de Marfil,
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Liberia, Mali, Niger, Nigeria, Republica de Guinea, Senegal,
Sierra Leona, Sudan del Sur y Uganda. La vacunacioén en anillo
de emergencia se lleva a cabo bajo el paraguas de acceso
expandido de uso compasivo de medicamentos y productos
sanitarios esenciales. La vacuna se ofrece solo a las personas
gue dan su consentimiento informado, en cumplimiento con los
principios de buena practica clinica.



