
La amenaza de los 
virus emergentes.

Fernando de la Calle Prieto

fcalle.prieto@salud.madrid.org @Fre_CP

Unidad de Medicina Tropical y del Viajero.

Centro de Referencia Nacional para Patología Tropical 

Importada Adultos y Pediatría.





INTRODUCCIÓN



INTRODUCCIÓN



INTRODUCCIÓN



• La degradación del medio ambiente, los movimientos 

poblacionales, las aglomeraciones en áreas urbanas, etc. 

han derribado las fronteras para las patologías 

infecciosas.

• Aumento del área de distribución de los vectores Aedes.

• Aedes albopictus aumenta su área de distribución 
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• Rabia 2013

• Chikungunya 2013-2014

• Ébola
...1
...2
...3
.........17

• Zika 2016.

• Crimea-Congo 2016.

INTRODUCCIÓN



FIEBRE DE CHIKUNGUNYA

INFECCIÓN POR VIRUS ZIKA

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES

ENFERMEDAD POR VIRUS ÉBOLA

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO

MERS-CoV



• Familia Togaviridae, género Alfavirus.

• Virus con envuelta con una cadena de ARN sentido positivo.

• Tres linajes:
• África occidental.
• ECSA (de las siglas en inglés  The East/Central/South African)
• Asiático.

• Infecta células epiteliales, 
endoteliales, fibroblastos y 
macrófagos.
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• Mutaciones en una proteína de envuelta (A226V )             
acorta los períodos de la incubación extrínseca y la 
cifra de viremia que permite infectar al vector.

• Observado en >90% de las muestras de I. Reunión.
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• Fase aguda.

• Fase subaguda: síntomas > 3 semanas 
y < 3 meses.

• Enfermedad crónica: síntomas durante 
>3 meses.
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N = 125FIEBRE DE CHIKUNGUNYA Clínica



FACTORES DE RIESGO CUADRO ARTICULAR CRÓNICO

•Edad > 40 años de edad.
•Sexo femenino.
•Fase aguda severa:

oArtritis en ≥ 6 articulaciones.
oAlto nivel de viremia

•Patología osteoarticular previa.
•Ausencia de tratamiento antiinflamatorio.
•Estrés articular durante la fase aguda.
•Reposo absoluto durante la fase aguda.

• Depresión.
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• Controlar síntomas (generales, artralgias).

• Hidratación, alteraciones hidroelectrolíticas y daños 

orgánicos.

• Riesgos farmacológicos:

• Autotratamiento.

• Tratamientos prolongados.

• Interacciones.
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• AINEs

• CORTICOIDES
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• De elección: metotrexate.

• Alternativas: leflunomida o 
sulfasalazina.

• FAMEs biológico: pobre respuesta 
a FAMEs sintéticos.
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• De elección: AINEs

• Corticoides 

• Metotrexate
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• De elección: AINEs

• FAMEs sintéticos: 
Metotrexate o sulfasalazina.

• FAMEs biológicos: si no 
respuesta a previos.

ESPONDILOARTRITIS 
POST-CHIKUNGUNYA
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• Familia Flaviviridae, género Flavivirus.

• Genoma ARN, monocatenario.

• Virus envuelto, cápside icosaédrica.

• Más termoestable que DENV

• 2 linajes:
• Asiático.

• Africano.

ENFERMEDAD POR VIRUS ZIKA



- CAMPEONATO FUTBOL 2014.
- CAMPEONATO MUNDIAL CANOA AGOSTO 2014 (Rio)
- VIAJEROS PROCEDENTES DE CHILE.
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• Fiebre.
• No muy elevada.

• Cede 24-48h después de la aparición del rash.
Un 65% sensación distérmica: en 12 no alcanzaban > 37,9º

• Artralgias
• Duración 3-5 días [1-14]
• Manos, rodillas, tobillos.

• Conjuntivitis
• No purulenta.
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• 2015 (oct-dic): 99.7/100.000 nv (aumento 20%)

• Polinesia Francesa: aumento incidencia (retrospectivo) 

Udani Samarasekera, Marcia Triunfol www.thelancet.com Vol 387 February 6, 201

Zika virus intrauterine infection causes fetal brain abnormality and microcephaly: tip of the iceberg? Oliveira 
Melo AS. Ultrasound Obstet Gynecol. 2016 Jan;47(1):6-7. 
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N Engl J Med. 2016 Feb 10. 

Detection and sequencing of Zika virus from amniotic fluid of fetuses with microcephaly in Brazil: a case study. Calvet, et al. Lancet 

infect Dis. 2016 Feb

Informe del Centro de Operaciones de Emergencia en Salud Pública sobre microcefalias. Semana Epidemiológica 1 de 2016. Ministerio 
de Salud de Brasil. Disponible en: http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2016/janeiro/13/COES-Microcefalias
Zika virus Infection ans Stilbirths: a case of hidrops fetalis, hydranencephaly and fetal demise. Sarno M. PLOS NTD, feb 2016
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Detection and sequencing of Zika virus from amniotic fluid of fetuses with microcephaly in 
Brazil: a case study. Calvet, et al. Lancet infect Dis. 2016 Feb
Informe del Centro de Operaciones de Emergencia en Salud Pública sobre microcefalias. Semana 
Epidemiológica 1 de 2016. Ministerio de Salud de Brasil. Disponible en: 
http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2016/janeiro/13/COES-Microcefalias
Zika virus Infection ans Stilbirths: a case of hidrops fetalis, hydranencephaly and fetal demise. 
Sarno M. PLOS NTD, feb 2016
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2016 Mar 4

5 CIR+/- microcefalia
4 calcificaciones cerebrales
4 alteraciones flujo arterias cerebrales
2 oligoamnios
2 muertes fetales>30 sem

ENFERMEDAD POR VIRUS ZIKA



Junio 2016



ENFERMEDAD POR VIRUS ZIKA



Ocular findings in infants with microcephaly associated with presumed Zika virus congenital infection 

in Salvador, Brazil. de Paula Freitas B, deOliveiraDias JR, Prazeres J, et al. [published online February 9, 

2016]. JAMA Ophthalmol. doi:10.1001 /jamaophthalmol 2016.0267.

Lesión atrófica coriorretinal

Pigmentación 
moteada
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• Mecanismo desconocido

• ¿Base inmunológica similar a otras infecciones?

• ¿Evolución genética a virus más patogénico?

• ¿Población particularmente susceptible?

• Factores predisponentes (dengue previo: una 

estimulación inmune secuencial por arbovirus)

Zika virus infection complicated by Guillain-Barre syndrome--case report, French Polynesia, December 2013.

Oehler E. Euro Surveill. 2014 Mar 6;19(9)..
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Se ha documentado 

paciente con 

hemiparesia, 

retención urinaria, 

trastornos 

locorregionales de 

la sensación 

térmica, con 

aislamiento de PCR 

para zika en LCR 
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• Serología:
• reacciones cruzadas con flavivirus/ vac F. Amarilla o E japonesa.

• IgM + a partir del 5º día.

• Ac neutralizantes frente a ZKV/DENV

• PCR sangre/orina

Detection of Zika virus in Urine. Gourinat AC et al. Emerging Infect Dis, 2015

Prolonged detection of Zika virus RNA in urine samples during the ongoing Zika virus epidemic. Campor R. J Clin Virol, 2016
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27º y 62º día

BMJ 2016;352:i720

Día 27º y 62º

TransmisiónTransmisión

• In January 2016, Dallas: identified a case of sexual transmission of Zika virus between a man
with recent travel to an area of active Zika virus transmission (patient A) and his nontraveling
male partner (patient B). 
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En semen se ha detectado hasta 188 días después de haber comenzado 
con los síntomas.

El CDC, el Departamento de Salud Australiano:

•Protección en las relaciones sexuales después del inicio de los

síntomas o de la fecha de la última exposición

• 8 semanas en la mujer.

• 6 meses en el varón.

La OMS recomienda 6 meses en general.

El Ministerio:

•8 semanas en la mujer.

•8 semanas en el varón asintomático.

•6 meses en el varón sintomático.
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• No existe una vacuna de eficacia comprobada en 
estudios preclínicos.

• Si bien existen linajes distintos del virus, la 
respuesta de Ac generada por la infección del 
virus es ampliamente protectora. 
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• Vacunas inactivadas.

• En teoría no existiría contraindicación de uso en 
embarazadas o inmunocomprometidos...pero para el 
zika...

• Los viriones ZIKV purificados inactivados parecen 
tener buena actividad inmunogénica en estudios pre 
clínicos.
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• Vacunas vivas atenuadas.

• La atenuación: seguridad vs inmunogenicidad.

• Se debe evaluar la neurovirulencia.

• Se ha propuesto el empleo de virus quiméricos que 
codifican proteínas estructurales de ZIKV en un 
esqueleto de DENV, de FA, o de ZIKV atenuado por 
modificaciones genéticas.
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• Vacunas basadas en genes.

• ADN o ARNm introducen Ag virales en una “vacuna 
candidata”.

• Consiste en un plásmido que contiene:

• secuencias de ADN codificantes para Ag específicos de virus.

• una región promotora que permite la transcripción.

• una secuencia de poliadenilación (ARN formado por bases de 
adenina) que facilita la traducción de proteínas.
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• Estudio Fase I del Vaccine Research Center, NIAID/ 

NIH (EE.UU):

• Voluntarios adultos de dos vacunas de ADN.

• Una de ellas, VRC5283, compuesta de un plásmido de ZIKV 

salvaje, aplicada en 3 dosis, mostró buena respuesta inmune por 

Ac 4 semanas después de la última aplicación.
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• 1 de febrero de 2016.

• Lunes a viernes (9:00 a 15:00 horas)

• Enfermera entrenada y capacitada.

• ¿Necesidad de una atención más individualizada y 
especifica?

• Casos que plantearon dudas: transferidos a 
facultativo.
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• 60% de gestantes que solicitaron información ya habían 

viajado.

• 107 (84,2%) asintomáticos.

• Sintomáticos:

• 55% fiebre

• acompañada de conjuntivitis en cinco casos.

• exantema en cuatro.

• 50% Malestar general.

• 5 pacientes: síntomas gastrointestinales.

• 1 catarro de vías altas y 1 reacción cutánea tras picaduras.
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236 se resolvieron telefónicamente 
(no se derivaron a una consulta 

específica)

187 solicitaron 
información antes de 

realizar el viaje

47 solicitaron 
información tras el viaje

2 casos no estaba 
indicada la evaluación 

del viajero 

208 €
130 € (Orden 

731/2013 de la 
Comunidad de 

Madrid)

45.006 €
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• Vector: Culex.

• Viriasis con anemia y tos.

• Formas neurológicas severas.

• Vector: Haemagogus.

o Aedes.
• Chikungunya-like.

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES



• Trinidad en 1954.

• Genotipo D y L

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES MAYARO



Fig 1. (Left) Cryoelectron micrograph of Mayaro virus strain 12A, (right) the 3D structure: View from outside the 
particle, with a cutaway only in 1 quadrant of the particle.

Hotez PJ, Murray KO (2017) Dengue, West Nile virus, chikungunya, Zika—and now Mayaro?. PLOS Neglected Tropical Diseases 11(8): e0005462. 
https://doi.org/10.1371/journal.pntd.0005462
http://journals.plos.org/plosntds/article?id=10.1371/journal.pntd.0005462
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• Ámbito rural.

• Zoonosis

• Primates.

• Mosquitos Haemagogus y Aedes aegypti.

• Brotes de FA seguidos de brotes de Mayaro.

• Río Negro (Brasil) seroprevalencia entre 
indígenas del 41%.

• Manaus en 2007-2008.
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• Período incubación 3-5 días.

• Fiebre, rash.

• Artralgias.
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• Familia Bunyaviridae, del género Orthobunyavirus.

• Virus con envuelta, una cadena de ARN de sentido 

negativo, dividida en tres segmentos:

• S (small)

• M (medium)

• L (large).
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• Descrito por primera vez en Vega de Oropouche, 
Trinidad, en 1955.

• Destaca el brote urbano en Belem (Brasil), 1961.

• El mayor brote registrado, en torno a 100.000 
casos, en el estado de Para en 1980.

• En 1992 se detectó por primera vez en Perú, en 
Iquitos.

• También en Caribe (Trinidad y Tobago), en 
Centroamérica (Panamá) y en Surinam.

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES OROPUCHE



• Ciclo urbano/selvático.

• Vectores: Aedes y Culex.

• En el ciclo urbano: Culicoides paraensis.

• Reservorios:
• Tití de pincel negro.

• Perezoso de tres dedos.

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES OROPUCHE
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19 pacientes con 
afecciones 

neurológicas fueron 
sometidos a una 

evaluación 
especializada

• 47% cefalea.
• 29% tenían TC craneal anormal.
• 63% síntomas psiquiátricos que 

requerían seguimiento de salud 
mental.

• 26% cumplieron criterios de 
trastorno mental (trastorno 
depresivo mayor).

No se encontró déficit cognitivo 
significativo.

Neuropatía periférica.
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Julio de 2015: resultados del estudio randomizado en fase 3 Ebola ça 
Suffit ring vaccination de la vacuna rVSV-ZEBOV en Guinea Conakry.
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• Marzo de 2016: Después de que Guinea Conakry es declarada libre de 
EVE, aparecen 7 nuevos casos.

• Se vacunó al entorno.

• ¿contactos? ¿quiénes?

• Contactos de los contactos.

• Excluidos: embarazadas, mujeres lactantes, menores de 6 años de edad, 
inmunocomprometidos o presencia de enfermedad severa.

• Se vacunaron a más de 1500 individuos.

• La demora entre el diagnóstico del caso índice hasta la administración de 
la vacuna: 2-10 días.

• Seguimiento: a los 30 min de recibir la vacunación, a los 3-14-21 días.
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• Efectos adversos:

• Población 6-17 años: el 17% presentó al menos un 
efecto adverso.

• Mayores de 17 años: 36%.

• La gran mayoría durante los 3 primeros días.

• Los más comunes: cefalea, mialgias, artralgias y 
astenia.

• No efectos adversos graves.

• No se notificó ningún caso de EVE.
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• Familia Bunyaviridae, género 
Nairovirus.

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



CRIMEAN-CONGO HEMORRHAGIC FEVER - SPAIN (03): ECDC RISK ASSESSMENT
******************************************************************
A ProMED-mail post
http://www.promedmail.org ProMED-mail is a program of the
International Society for Infectious Diseases <http://www.isid.org>

Date: Thu 8 Sep 2016
Source: European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC)
<http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/crimean-congo-haemorrhagic-fever-spain-risk-assessment.pdf>

ECDC has assessed the risk associated with the occurrence of 2 cases of Crimean-Congo haemorrhagic fever in Spain. 
This is the 1st detection of autochthonous human cases of CCHF in Spain and the probability of further infections there 
remains low. However, additional sporadic cases may occur in the future.

The different risks associated with tickborne transmission, nosocomial transmission, and transmission via substances of 
human origin are outlined in the document, together with suggested options for response.

Main conclusions and options for response
-----------------------------------------
On 31 Aug 2016 the autonomous Community of Madrid, Spain reported 2 cases of infection with Crimean-Congo 
haemorrhagic fever (CCHF) virus. The primary case is a 62 year old man with potential exposure to CCHF virus in the 
countryside in the province of Ávila ([Castile and Leon], Spain).

The secondary case is a 50 year old health care worker who attended the primary case during his ICU admission. These 
are the 1st autochthonous clinical cases of CCHF in Spain and in south western Europe.
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San Juan del Molinillo (Avila)
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• 2 métodos diferentes y en 2 regiones diferentes:

• RealStar CCHFV RT-PCR kit, Altona 

• RT-nested-PCR (“home made”)

• La secuencia era idéntica en ambos pacientes. 

• Mauritania clade (ArD39554 CCHFV). BLAST 

database (www.ncbi.nlm.nih.gov/blast/Blast.cgi)

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



MEDIDAS DE AISLAMIENTO Y 
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• Monitorización.

• No administrar inyecciones por vía intramuscular.

• Antitérmico: paracetamol
• Evitar AINEs.

• IBP.

• Inhibición del sangrado menstrual (progesterona).

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



• De forma global, la mortalidad en pacientes que reciben 

ribavirina es del 2-9% frente al 5-11% de aquellos que no 

la reciben.

• Casos graves de infección.

• Suele indicarse la vía intravenosa para los enfermos que 

desarrollan síntomas y la vía oral como régimen de 

postexposición.

• La OMS, aunque con mayor especificidad para la Fiebre de 

Lassa, también recomienda el uso de ribavirina para la FHCC.

Etiológico

RIBAVIRINA
FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



• Parece que el uso precoz de ribavirina en personal 

sanitario con exposición de alto riesgo evita el 

desarrollo de formas graves de la infección.

• Uso en postexposición es controvertido, por lo que la 

recomendación se limita a:

• contacto directo con fluidos.

• contaminación de mucosas o conjuntivas con fluidos.

• punciones accidentales.

• No hay un consenso claro en la dosis

Postexposición

RIBAVIRINA
FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO
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Ribavirina
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Ribavirin toxicity

• Test genotípico: 

� Homozigota: rs1127354.

�Heterozigota: rs7270101 (Inosine Triphosphatase Alleles)

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



Corticoides

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



• Metilprednisolona a dosis altas (20-30mg/día)
• ¿recuperación de las series hematológicas, revertir las 

lesiones hemorrágicas y disminuir las necesidades de 
transfusión de hemoderivados?.

• ...los pacientes recibieron simultáneamente ribavirina...

• En síndrome hemofagocítico secundario.

Corticoides
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• En un caso en investigación valorar según las 
distintas entidades incluidas en el diagnóstico 
diferencial y la procedencia geográfica del paciente.

¿antibióticos?
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Celikbas et al. Emerging Infectious Diseases, Vol. 20, No. 3, March 2014. 

Crimean-Congo Hemorrhagic Fever among Health Care Workers, Turkey
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• Brotes nosocomiales:
– 50% de los contagios nosocomiales se 

produjeron a partir de pacientes aún no 
diagnosticados

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



– Contacto con material y fluidos contaminados.
– Con el sangrado del tracto digestivo.
– Punciones accidentales.
– Intervenciones quirúrgicas.

• contacto estrecho con el paciente.
• Manipulación del aparato respiratorio.

FIEBRE H DE CRIMEA-CONGO



• Mínimo: bata impermeable, guantes, mascarilla y 
gafas (o pantalla facial).

– Tener en cuenta que 
la asistencia 
hospitalaria se 
realiza en pacientes 
más graves y con 
mayor viremia. 
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Vacunas
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FIEBRE DE CHIKUNGUNYA

INFECCIÓN POR VIRUS ZIKA

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES

ENFERMEDAD POR VIRUS ÉBOLA
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MERSMERS
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MERS-CoV



• Se considera una zoonosis; escasa eficacia en la 
transmisión sostenida humano-humano.

• Focos en personal sanitario y entorno familiar. 
¡Control sanitario!

MERS-CoV



• No parece haber estacionalidad.

Noviembre - Enero

Marzo - Mayo

Middle East respiratory syndrome coronavirus (MERS-CoV): animal to human interaction. Ali S. Omrani, Jaffar A. 

Al-Tawfiq, Ziad A. Memish (2015), Pathogens and Global Health, 109:8, 354-362.

MERS-CoV



• Vacas, cabras, ovejas.

• No en llamas, alpacas, guanacos.

MERS-CoV



MERS-CoV



Comienzo

En la primera 
semana

RESOLUCIÓN 
O MUERTE

RESOLUCIÓN 
O MUERTE

Fiebre.
Tos.
Congestión.
Odinofagia.
Mialgias.
Cuadro pseudogripal en progresivo empeoramiento.

Disnea.
Distrés respiratorio.

Mortalidad 
35,7%

MERS-CoV



MERS-CoV



FIEBRE DE CHIKUNGUNYA

INFECCIÓN POR VIRUS ZIKA

OTROS ARBOVIRUS EMERGENTES

ENFERMEDAD POR VIRUS ÉBOLA
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MERS-CoV

Y para acabar...
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• Formación y reentrenamientos:

• Cada 2-3 meses.

• Puesta y retirada del traje.

• Protocolos.

• Instalaciones, elementos, circuitos, etc

• Multidisciplinar.

FormaciónEXPERIENCIA
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1er

EVE

2o

EVE

3er

EVE

1er

FHCC

2014 2015 2016 2017

23 activaciones:
• 4 casos confirmados.



Liberia; 3

Sierra 
Leona; 2

Nigeria; 2

España; 
11

Mali; 1

Guinea 
Conakry; 

2

Angola; 1
África 

occidenta
l; 1

EVE
74%

FHCC
22%

F Lassa
4%

Enfermedad infecciosa
relacionada
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Profesión

Varones: 11
Mujeres: 12 Edad media: 46,4 años.
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Asistencia 
sanitaria

39%

Ámbito sanitario
9%

Laboratorio
13%

Entorno
35%

Picadura 
garrapata

4%

Posible vía contagio
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Síntomas al ingreso
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• Protocolos: 10 PNT.

• Manejo clínico en situaciones excepcionales.

• Colaboración y coordinación con otros estamentos nacionales e 

internacionales.

• Manejo de medicación experimental.

• Gestión medios de comunicación.

• Producción científica.

EXPERIENCIA



• Información específica sobre enfermedades poco 
frecuentes, con epidemiología cambiante y con 
escasa evidencia científica inicial, la derivación a 
unidades o dispositivos especializados es 
pertinente.

• Relación colaborativa con distintos profesionales 
de salud.

CONCLUSIONES



Unidad de Medicina Tropical y del 
Viajero

Consultas 
Enfermedades 

Importadas

Consultas 
Consejo al Viajero

Hospitalización Hospital de Día

Unidad de 
Aislamiento de 

Alto Nivel

ABARCA 
CUALQUIER 

ÁREA SANITARIA

Interconsultas



• 8:00 - 12:30h Edificio H Carlos III.

• En adelante y festivos: Urgencias Edificio H La Paz.

A vuestra disposición

Pacientes con sospecha de patología importada que necesitan 

ASISTENCIA URGENTE sin cita reglada

– Centralita Carlos III: 91 453 25 00 (extensión 4304)

– Centralita La Paz: 91 727 70 00 (extensión 81397).

– Pediatría tropical: 91 727 72 01

TELÉFONOS DE CONTACTO


