Introduccion a la
Enfermedad por el
virus de Marburgo

Programa de Emergencias Sanitarias

Equipo de Fiebres Hemorragicas
Virales

Traduccidn al espafiol de Introduction to Marburg Virus Disease, 2021. La OMS no se hace responsable del contenido ni de la exactitud de esta traduccién. En caso de
discrepancias entre la version en inglés y la traduccion al espafol, prevalecera como vinculante y auténtica la version original en inglés.
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= Describir los signos, sintomas y
vias de transmision de la
enfermedad por el virus de
Marburgo (MVD, por sus siglas en
inglés)

= Describir las principales medidas

preventivas y de control para
responder a los brotes de MVD

= Enumerar los principales retos de
salud publica durante un brote de
MVD
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= La enfermedad por el virus de Marburgo (MVD, por sus
siglas en inglés) es una enfermedad grave, a menudo
mortal, causada por el virus de Marburgo. El virus de
Marburgo pertenece a la familia Filoviridae

" Rousettus aegyptiacus, murciélagos frugivoros de la
familia Pteropodidae, son los huéspedes naturales del
virus de Marburgo.

= La MVD es una enfermedad zoonotica. El virus de
Marburgo se transmite a las personas a través de los
murciélagos frugivoros y luego se propaga en la

poblacion humana por transmision de persona a persona.
= | a tasa media de letalidad de la MVD se situa en torno
al 50%, variando del 24% al 88%, en brotes anteriores,

en funcion de la cepa viral y del manejo de los casos.
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Casos reportados
= El virus de Marburgo se detectd por (confirmados y Feleci

primera vez en 1967 tras la exportacion Ano Pais probables) dos CFR
de monos Vervet (Cercopithecus 2022 Ghana 3 2 66°£°
aethiops) capturados en Uganda y 2021 Guinea 1 ; ]gg ;’
enviados a Europa. 5831 382232 1 1 1@@0/0
ore o , . o

Se notificaron dos brotes 31multaneo.s en:— 5 Uganda 15 T 2%
- Marburgo y Frankfurt, en Alemania; 2908 Paises Bajos (Ex-Uganda) 1 1 100%

- Belgrado, Yugoslavia (actual Serbia). | ,gqq Estados Unidos de 1 S 8%

. ) . Ameérica (Ex-Uganda)

= Elvirus luego causo brotes en Sudafrica, 597 uganda 1 5 B5O%
Kenia, Republica ngocratlca del Congo, 5865 Angola 374 320 88%
Angola, Uganda, Guinea y Ghana. 1998 a Republica Democratica del 154 198 83%

o

- En 2008, se notificaron casos aislados 21§§7® Eon,go 1  ICT
en EE.UU. y Paises Bajos en viajeros que enia —
habian regresado de visitar cuevas 1988 Kenia 2 1 o0%
habitad &l f , 1975 Sudafrica (ex-Zimbabwe) 3 1 33%
abitadas por murciélagos frugivoros 1967 Yugoslavia 5 S 0%
egipcios en Uganda. 1967 Alemania 29 7 24%
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Distribucion geografica de los brotes de la enfermedad por el virus de
Marburgo y de los murciélagos frugivoros de la familia Ptﬁtzpocgdae —/
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Localizacién de los brotes

- Brotes de enfermedad por el virus de Marburgo en
humanos

. Infeccion de Marburgo en poblaciones de murcielagos Pt el L LT 7

| P \ 7’

-

1 Area de distribucion de los murciélagos frugivoros de la familia Pteropodidae
D |

Paises que han notificado casos importados de Marburgo en humanos ,’ -

- 3 Paises que han notificado un brote de Marburgo tras la importacion de monos infectados
l procedentes de Uganda

- Paises que han registrado brotes de la enfermedad por el virus de Marburgo

No corresponde

The designations employed and the presentation of the material in this publication do not imply the expression of
any opinion whatsoever on the part of WHO concerning the legal status of any country, territory, city or area or of its
authorities, or concerning the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted and dashed lines on maps represent
approximate border lines for which there may not yet be full agreement.

https://cdn.who.int/media/images/default-source/health-topics/marburg-virus-disease/marburg-virus-disease-map-

2022.png?sfvrsn=bbfd8f6a_4

Data Source: World Health Organization, The IUCN Red List of Threatened
Species 2016

Map Production: WHO Health Emergencies Programme
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1. Ree:.?rvorlo del VIruS: 5. Persistencia del virus
murciélagos frugivoros
% Persistencia del virus de Marburgo en

fluidos corporales de supervivientes de
la MVD.

<=

@v el B  Transmision de la enfermedad por el vgp;

El virus se mantiene en murciélagos frugivoros
egipcios que duermen durante el dia en cuevas o
minas y salen por la noche para alimentarse de

10%
Trabajadores
Sanitarios

oooooo
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2. Epizootias en primates 3. Transmision humana primaria 4. Transmision humana secundaria

* Lamayoria de los casos de infeccion + Latransmisién secundaria de persona a
pnrgana ptor Marburgto, Sl humlanos, dse persona se produce por contacto directo con la
r n tras un ncia prolon n : . :
producen lras una estancia prolongada € sangre, secreciones, 6rganos u otros fluidos

* Latransmision del virus a animales
salvajes, especialmente a los monos, es

posible, pero poco fre.(:uente. minas o cuevas habitadas por murciélagos les d infectad

* El ser humano puede infectarse al frugivoros egipcios. corpo.ra es ae persone.wsln ectadas. 3
manipular monos o animales salvajes - La transmision puede producirse por . A!to riesgo de. transm151or) al prestar atencion
infectados. contacto directo o indirecto con murciélagos. directa al paciente o manipular cadaveres.
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= La MVD se transmite a través de:

= Transmision de animal a humano: en la mayoria de los casos, tras la estancia en cuevas o
minas habitadas por murciélagos frugivoros egipcios y a través de contactos directos o
indirectos con murciélagos. La transmision de otros animales salvajes (como los primates) al
ser humano es posible, pero poco frecuente.

= La transmision de persona a persona puede producirse entonces a través de:

= contacto directo con fluidos corporales (heces, vomitos, sangre, orina, saliva, semen,
leche materna) de una persona enferma de MVD

= contacto directo con el cuerpo de una persona fallecida por MVD (manipulacion del
cuerpo, funeral que implica tocar el cuerpo y fluidos corporales)

= contacto con superficies o equipos contaminados por los fluidos corporales de una
persona enferma de MVD, y especialmente a través de practicas de inyeccion
inseguras.

= Se ha documentado la transmision secundaria por exposicion a fluidos corporales
(semen) de personas que se recuperaron de MVD, aunque sigue siendo un evento poco
frecuente.
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= Personas que trabajan en minas o
cuevas habitadas por murciélagos
frugivoros egipcios.

= Personas que visitan cuevas habitadas
por murciélagos frugivoros egipcios.

= Personas en estrecho contacto con
enfermos que presentan sintomas.

= Trabajadores de salud y personal
meédico que atienden a pacientes con
MVD.

= Trabajadores de laboratorio

= Personas que manipulan cadaveres de
personas fallecidas por MVD

= Curanderos tradicionales que atienden
a pacientes con MVD

©WHO02021 8
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El periodo de incubacion varia entre 2 y 21 dias.

= Los primeros sintomas son:
- aparicién brusca de fiebre alta, cefalea intensa y malestar general,
dolores musculares.
= Estos sintomas suelen ir seguidos de:
- diarrea acuosa grave, dolor y calambres abdominales, nduseas y
vomitos (al tercer dia)
- Los casos graves desarrollan algunas formas de hemorragia,
generalmente en multiples zonas, como la nariz, las encias, en el vdmito
y/0 las heces, la vagina y los sitios de venopuncion (hacia el dia 5-7).
- En los casos graves puede observarse confusion, irritabilidad y
agresividad.
- En los casos mortales, la muerte se produce generalmente entre el

octavo y el noveno dia, generalmente tras una grave pérdida de sangre y
un cuadro de shock.

©WHO02021 9


http://openwho.org
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= Los sintomas son inespecificos; el diagndstico clinico
puede ser dificil.

= El diagndstico diferencial incluye otras fiebres
hemorragicas virales, la fiebre amarilla, el paludismo, la
fiebre tifoidea, la shigelosis y otras enfermedades
virales y bacterianas.

= La anamnesis del paciente es esencial y debe incluir:

»Historial de estancia en minas o cuevas habitadas
por murciélagos del género rousettus

»Contacto con un paciente sospechoso, probable o
confirmado de MVD.

©WHO2021



http://openwho.org

=

eI M/ Diagnéstico de laboratorio de la %ﬁer
LUl /el virus de Marburgo

ElL diagndstico confirmativo requiere pruebas:

- ensayo de reaccidn en cadena de la polimerasa con
transcriptasa inversa (RT-PCR)

- Anticuerpos IgG e IgM con ensayo inmuno-
enzimatico (ELISA)

- pruebas de deteccidn de antigenos
- aislamiento del virus mediante cultivo celular

La manipulacion y el procesamiento de las muestras requieren laboratorios
adecuadamente equipados, en condiciones de maxima contencion
biologica, y el personal encargado de recoger las muestras debe estar
capacitado.
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= Aunque no se dispone de una terapéutica
especifica para la MVD, pueden mejorarse las
posibilidades de supervivencia mediante:

= Cuidados de apoyo intensivos, activos y
tempranos, como el monitoreo del balance
de liquidos y electrolitos y de los signos
vitales, y la rehidratacion cuidadosa

= Tratamiento farmacoldgico de apoyo,
incluidos analgésicos, antieméticos para
los vomitos, ansioliticos para la agitacion,
+/- antibidticos y/o antipaludicos si estan
clinicamente indicados

= Actualmente se esta evaluando una serie de
tratamientos en fase de investigacion.

= Apoyo y servicios psicosociales
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Investigacion de los Atencion a los
casos enfermos

Liderazgo

nacional

Medidas preventivas en las comunidades
y entornos sanitarios
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* Realizar evaluaciones sociales y culturales
* Traje de entrada/salida

Comunicacion formal e informal . Equipos de proteccion

* Comprometerse con lqs personal
Actores clave: asociaciones de ] ]
mujeres y/o jévenes’ ® ContrOl de ]nfeCC]oneS
curan.deros trad1c1ona}les, Intervenciones - Organizar funerales
autoridades locales, lideres Soporte Manejo clinico o
religiosos y de opinién conduc.tulales Y  psicosocial de los caos * Ensayos clinicos
* Abordar las preocupaciones de SEEES * Comité de ética
la comunidad ,
Medios de . ° Aspectos
comunicacié Coord'lnaC'IOn éticos
~—~ I to ° »
. i iCi nvestigacion ) i
Seguridad, policia Control de . P * Busqueda activa de casos
. . fd epidemiologica,
 Alojamiento, comida Logistica vectores y . . . .
* Equipos moviles sociales y naturaleza y laboratorio contactos
epidemiologicos - Muestras
* Finanzas, salarios * Pruebas de laboratorio

* Vehiculos de transporte « Analisis de bases de

datos

Fuente: Patégenos emergentes, vigilancia internacional y reglamentacién sanitaria internacional (2005)]. Formenty P, Roth C, ,
Gonzalez-Martin F, Grein T, Ryan M, Drury P, Kindhauser MK, Rodier G. Med Mal Infect. 2006 Jan:36(1):9-15. * Busqueda de la fuente
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= Colaborar con las comunidades
para promover las practicas y
los comportamientos sanitarios
deseados, especialmente en el
cuidado de personas enfermas
y/o fallecidas.

= Proporcionar informacion y
consejos sanitarios precisos y
oportunos sobre la enfermedad.

©WHO2021



http://openwho.org

el T

orld Health Reducir la transmision de m ’*L
rganization humanos ‘

=

= Reducir el riesgo de transmision de
murciélagos a humanos derivado de la
exposicion prolongada a minas o cuevas
habitadas por colonias de murciélagos
frugivoros.

Durante las actividades de trabajo o
investigacion o las visitas turisticas en minas o
cuevas habitadas por colonias de murciélagos
frugivoros, las personas deben llevar guantes y
otras prendas de proteccion adecuadas
(incluyendo mascarillas).

Durante los brotes, todos los productos de
origen animal (sangre y carne) deben cocinarse
bien antes de su consumo.

©WHO2021
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= Reducir el riesgo de transmision de persona
a persona por contacto directo o estrecho con
personas con sintomas de MVD, en particular
con sus fluidos corporales.
> Evitar el contacto estrecho con pacientes con
MVD vy sus fluidos corporales y derivar al
paciente en fase inicial a un centro sanitario
adecuadamente equipado.
> Se deben utilizar guantes y equipos de
proteccion personal adecuados, cuando se
atienda a pacientes enfermos en casa.
> Se deben facilitar practicas de entierro
seguras y dignas para los pacientes
sospechosos o confirmados de MVD que
murieron.

©WHO2021
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= Atencion a los supervivientes : A los supervivientes de MVD se les debe ofrecer atencidn para las
secuelas que puedan experimentar y se les debe informar de la posible persistencia viral en fluidos
corporales como el semen.

= Para reducir el riesgo de una posible transmision sexual, la OMS recomienda a los hombres
supervivientes de una MVD, que practiquen el sexo seguro e higiene hasta que su semen dé negativo,
dos veces para el virus de Marburgo, o durante 12 meses a partir del inicio de los sintomas.

Varones: coordinar las pruebas de
semen y el asesoramiento (a partir
del alta de la Unidad de Cuidados

Marburq)
Evaluacion

Analisis
de semen Repetir mensualmente hasta que resulte
dos veces NEGATIVO

Las banderas rojas representan un
CONTROL RAPIDO de los signos
vitales y los signos de enfermedad grave

©WHO2021
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= Aplicar las precauciones estandares para todos los pacientes -
independientemente de su diagndéstico- en todas las practicas de trabajo y en todo

momento, incluidas las practicas seguras de inyeccion.
https://www.who.int/publications/i/item/standard-precautions-in-health-care

Los profesionales de salud que traten a pacientes con MVD deberian aplicar
medidas adicionales de control de infecciones, para evitar el contacto con la
sangre y los fluidos corporales del paciente y con superficies o materiales

Contaminados, Ccomo ropa y ropa de cama.
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-HIS-SDS-2014.4-ReVv.1

Los trabajadores de laboratorio también corren peligro. Las muestras tomadas de
casos sospechosos y confirmados de MVD para su diagndstico deberian ser

manipuladas por personal formado y procesadas en laboratorios adecuadamente
equipados.

©WHO2021
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rganization

Marburgo

= Un buen control de los brotes epidémicos
depende de la aplicacidon de un conjunto
de intervenciones:

= Fuerte compromiso comunitario para
capacitar a las comunidades en la
definicion y adherencia a las
intervenciones de control de brotes

= Vigilancia y rastreo de contactos

= Apoyo al laboratorio para confirmacion
y gestion de pacientes

= Gestidn de casos

= Prevencion y control de infecciones, en
los centros sanitarios

= Entierros seguros y dignos

I /Control del brote de enfermedad

©WHO2021
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= Es dificil diagnosticar a los
pacientes basandose en la
presentacion clinica

* Detener todas las cadenas de
transmision

= Interactuar oportunamente con
las comunidades

©WHO2021
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No existe ninguna terapéutica especifica, aprobada contra la enfermedad por el virus
de Marburgo.

EL anticuerpo monoclonal humano MR191 neutralizante del virus de Marburg se usé
bajo uso compasivo, después de una exposicion, en un laboratorio en EE. UU. Detalles no
publicados

? Galidesivir (BCX4430), estudio de fase 1 finalizado en 2016. Resultados no publicados

La combinacion de remdesivir (GS-5734) y del anticuerpo monoclonal humano
neutralizante del virus de Marburgo MR186-YTE a partir de los 6 dias posteriores a la
inoculacion resulté una proteccion significativa (80%) en primates no humanos. Sin
embargo, en los tratamientos unicos con Remdesivir y MR186-YTE todos los animales
murieron.

Favipiravir (T-705), autorizado para la gripe en Japdn. El estudio JIKI sobre el ébola en
humanos no fue concluyente. Para Marburg, 5/6 primates no humanos sobrevivieron a la
infeccion, cuando Favipiravir fue administrado IV y el mismo dia de la infeccion. Pero la
administracion oral no funciono.
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No existe ninguna vacuna autorizada, las vacunas
contra Marburgo se encuentran en fase preclinica.

Vacuna polivalente Zabdeno/Mvabea (J&J). Este
régimen vacunal de 2 dosis esta aprobado por la
EMA/OMS para el Ebola Zaire. (Zabdeno - primera dosis -
es un vector Adenovirus 26 que codifica para la
glicoproteina del Ebola Zaire; Mvabea - segunda dosis - es
un vector Vaccinia Ankara, modificado que codifica para
las glicoproteinas de los virus Ebola, Sudan y Marburgo, y
la nucleoproteina del virus Tai Forest).

Vacuna ChAd3-Marburg, resultados de la fase I no
publicados.

©WHO2021
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https://www.who.int/health-topics/marburg-virus-disease/#tab=tab_1 | warburg virus disease

Irestmare

= Datos técnicos - S
= Hoja Informativa o
= Noticias sobre brotes

de enfermedades I I,
= Infografias A
- Mapas k‘j\fl B

= VVinculos relacionados
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* Dr. Pierre Formenty

Equipo de Fiebre Hemorragica
ViralPrograma de Emergencias
Sanitarias Ginebra, OMS

formentyp@who.int

Créditos fotograficos del curso: OMS/P. Formenty; OMS/C. Negro; OMS; Origenes de Marburgo/diapositiva de
transmision - P. Formenty; OMS/CNRS/A. Epelboin
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