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1. INTRODUCCION

La Fiebre Hemorragica de Crimea-Congo (FHCC) es una enfermedad virica transmitida por
garrapatas, siguiendo el ciclo garrapata- vertebrado- garrapata’.

Es una de las enfermedades transmitidas por garrapatas con mayor extension a nivel
mundial."*?

El virus perteneciente a la familia Bunyaviridae, género Nairovirus, estd presente de forma
enzodtica' en Africa, Asia, Europa y Oriente Medio, ocasionando una enfermedad grave con alta
tasa de letalidad que puede llegar al 40% '**.

La fiebre hemorragica de Crimea-Congo estd muy extendida y es endémica en paises
situados por debajo de los 50° de latitud norte * coincidente con el limite geografico de distribucion
del principal vector. La FHCC se considera, tras el Dengue, como la arborvirosis con distribucion
mas amplia’ .

No existen vacunas autorizadas en la Unién Europea frente a este virus y el Unico tratamiento
disponible es la ribavirina, que aunque no ha demostrado su eficacia en ensayos clinicos, si lo ha
hecho en estudios observacionales® .

Fue descrita por primera vez en la peninsula de Crimea en 1944 , posteriormente se detectd
en 1956 en el Congo y en 1969 se reconocid que el causante era el mismo virus® .

Se notifican mas de 1000 casos anuales de FHCC humana en Albania, Bulgaria, Kosovo y
Turquia’.

El primer hallazgo del virus en Espana se realizd en garrapatas de la especie H. lusitanicum,
capturadas en 2010 en ciervos en la provincia de Caceres **, en una finca ubicada en el Parque
Natural del Tajo Internacional®®. Era la primera vez que se encontraba el virus en esta garrapata
puesto que normalmente se detecta en H. marginatum'.

Entre 2010 y 2013 se recolectaron 681 garrapatas en Extremadura de las cuales 24

pertenecientes a la especie H.Lusitanicum resultaron positivas por PCR a VFHCC'.



El primer caso de enfermedad humana en nuestro pais se notifico en agosto de 2016 en un
varén adulto que habia sido picado por una garrapata durante un paseo por el campo en Avila . El
segundo caso se presento en una enfermera que atendio el primer caso'®.

En Espaiia existe riesgo potencial de circulacion del virus, debido al paso obligado de aves
migratorias procedentes de Africa y a la amplia distribucién del vector implicado en la transmision”.
Desde el afio 2010 se han identificado garrapatas positivas al virus en 7 de 11 comarcas estudiadas
de Extremadura, ambas Castillas y Madrid'.

El Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e igualdad determina en su ultimo Informe de
Situacion y Evaluacion del Riesgo de Transmision de la FHCC en Espafa que “el riesgo de
aparicion de casos de enfermedad, continua siendo bajo”, pero que “la circulaciéon del VFHCC en
Espafia es mayor de la esperada” .

En consecuencia, dado que:

1) Extremadura se encuentra en la zona de influencia del vector (latitud por debajo de
50°N)
2) que nuestra region se caracteriza por su riqueza en humedales, lugar de paso de gran
cantidad de especies de aves migratorias
3) que la poblacion extremefia se concentra en zonas rurales, mucho mas vinculadas con la
presencia de garrapatas que las zonas urbanas, dada la proximidad con el medio
ganadero
4) que por otra parte, Extremadura es una regiéon con una amplia tradicion cinegética,
siendo las especies de caza animales hospedadores de garrapatas con mucha frecuencia,
se podria decir que en esta Comunidad Auténoma se dan la mayoria de los factores que pueden
propiciar la presencia y difusion de la enfermedad Crimea- Congo, por lo que el conocimiento,

estudio detallado y seguimiento de la enfermedad resulta de la mayor relevancia en nuestra region.



2. METODO

Busqueda bibliografica y documental en PubMed, Saludteca, OMS, OIE, ECDC, EFSA,
MSSI, CIBIR, EVD LabNet, Vector Net.

Palabras clave: FHCC, VFHCC, Fiebre Hemorragica de Crimea-Congo, Virus de la Fiebre
hemorragica de Crimea, Garrapata, Hyalomma lusitanicum, CCHFV, CCHF, Crimean-congo
Hemorrhagic fever, Hyalomma marginatum, Ticks.

El criterio seguido para seleccionar la numerosa informacion disponible ha sido la busqueda
estudios e informes procedentes de fuentes contrastadas y relativos a Espafia. El principal problema

surgido durante la busqueda ha sido la escasez de estudios en lengua espaiola.

3. RESULTADOS

ETIOLOGIA DE LA ENFERMEDAD

El agente etioldgico es un virus ARN monocatenario de polaridad negativa, del género
Nairovirus, familia Bunyaviridae que presenta gran variabilidad genética debido a que su genoma
se encuentra fragmentado en tres segmentos: S(pequefio), M(mediano) y L(grande) 7.

Cada uno de los tres segmentos se encuentra envuelto por una nucleocapsida independiente
dentro del virion 7. Los diferentes segmentos pueden combinarse entre si, al coexistir dos cepas
diferentes en el mismo individuo (infeccion doble), generando nuevas cepas del virus '.

En funcion del segmento S se han establecido 7 grupos genéticos principales del virus® , tres
en Africa, dos en Europay 2 en Asia.

Puede aislarse de suero o plasma de animales durante la fase febril y del higado de animales
infectados y para identificarlo se utiliza la técnica PCR 7.

El virus se destruye por ebullicion y con formalina y propiolactona. La infectividad se
mantiene hasta 3 semanas en suero a temperatura de 4°C, permaneciendo estable a temperaturas

inferiores a -60°C 7.



El virus es considerado legalmente segiin lo dispuesto en el Real Decreto 644/1997 '° un
agente bioldgico de nivel 4, puesto que causa enfermedad grave en el hombre y supone un serio
peligro para los trabajadores, con muchas probabilidades de que se propague a la colectividad y sin
que exista generalmente una profilaxis o un tratamiento eficaz*?*.

El analisis filogénetico de las cepas halladas en 2010 en Caceres, mostro alta afinidad con
las cepas de Sudan, Mauritania, Senegal y Sudafrica, pertenecientes al genogrupo III “Sudafrica y
Africa Occidental”. En cambio en el resto de Europa las cepas circulantes pertenecen a los
genotipos IVy V ',

RESERVORIO

El mayor reservorio del virus en la naturaleza son las garrapatas del género Hyalomma '**
que a su vez actiian como vector en la transmision 2. La distribucion geografica de las garrapatas
coincide con la distribucion geografica de la enfermedad .

El VFHCC generalmente no causa enfermedad entre sus huéspedes vertebrados, parece ser
que el ser humano es el Gnico que desarrolla enfermedad *

En aves, que son portadoras de formas inmaduras de garrapatas de la especie Hyalomma

L2 que sufren viremia

marginatum, la viremia es rara, con excepcion de las avestruces
permaneciendo asintomaticas y han producido brotes en trabajadores de mataderos .

Pequeiios vertebrados tales como conejos, liebres y roedores, que son huéspedes
habituales de las formas inmaduras de las garrapatas, actGan a su vez como hospedadores
amplificadores del virus y parecen ser la fuente mas importante para la circulacion del virus ' .

Grandes vertebrados domésticos y salvajes (vacas, ovejas, cabras, ciervos, jabalies,
camellos, équidos y corzo) son hospedadores de las garrapatas adultas y presentan la mayor
prevalencia de anticuerpos frente al virus. También se han recolectado ejemplares adultos en perros,

conejos y humanos ',

El ser humano, parece ser el tnico que desarrolla la enfermedad **, contrae la infeccion por



picadura de garrapatas o por contacto con sangre o tejidos de animales infectados o de humanos 7.

Aunque la mayoria de las veces que un humano es picado por una garrapata infectada
desarrolla sintomatologia clinica inespecifica y autolimitante, 1 persona de cada 5 desarrolla el
cuadro clinico febril-hemorragico .

Las garrapatas permanecen infectadas durante toda su vida transmitiendo la infeccion de
pequefios a grandes vertebrados 2.

VECTOR

El virus de la FHCC se ha aislado en 30 especies de garrapatas: 28 pertenecientes a la
familia de los ixddidos, comunmente conocidas como ‘“garrapatas duras” , y 2 a la de argéasidos
“garrapatas blandas”, no considerandose este Ultimo tipo de garrapatas vectores, al no poder
replicarse el virus en el interior de las mismas ' .

En el grupo de los Ixddidos hay 3 especies que se consideran los principales vectores de la
enfermedad: Hyalomma marginatum, Rhipicephalus rossicus y Dermacentor marginatus ' .

Diversos estudios epidemioldgicos consideran las garrapatas del género Hyalomma los
vectores mas eficientes de la enfermedad .

El ciclo biolégico de las garrapatas del género Hyalomma pasa por los siguientes estadios:
huevo, larva, ninfa y adultos 2. La duracion del ciclo esta condicionada por factores abidticos o
ambientales (temperatura y humedad) y por factores bioticos, tales como la abundancia y tipo de
hospedadores '* "3,

Las adultos depositan sus huevos en gran numero (2000 a 12000) en lugares protegidos y

mueren después '> ',

Las larvas eclosionadas trepan por hierbas y arbustos en espera de un
hospedador al que adherirse, pero son muy sensibles a la desecacion, por lo que si la humedad
ambiental no es alta, deben descender al suelo para reponer la humedad perdida, volviendo a

trepar cuando ha repuesto la pérdida de agua'?. La resistencia a la inanicion puede llegar a 400

dias en condiciones favorables de temperatura y humedad'?>. Cuando la larva se ha alimentado cae



nuevamente al suelo y se produce la muda al estado de ninfa'> ',

La ninfa eclosionada tiene una conducta similar a la larva y su resistencia a la inanicion es
también similar '2. Una vez alimentadas las ninfas caen al suelo donde se produce la muda al estado
adulto, que ya presenta dimorfismo sexual '>.

Los adultos buscan un nuevo hospedador sobre el que se produce la copula'> * . Las

12/ para posteriormente caer al suelo a depositar los

hembras pueden copular hasta con 5 machos
huevos. Los machos pueden permanecer mas tiempo en el hospedador, incluso meses, esperando
aparearse'”,

Los ixddidos se alimentan una sola vez en cada etapa de desarrollo': larva-ninfa-adulto, sin
embargo su papel como vector es muy variado: pueden nacer infectadas congénitamente
(transmision transovarica), o adquirir la infeccion al infectarse de un animal en estado “virémico”;
también puede transferirse la infeccion entre garrapatas infectadas y no infectadas al alimentarse del
mismo hospedador, al mismo tiempo:”transmision no viremica” "7 .

Pueden transmitir la infeccidon en su siguiente estado de desarrollo al alimentarse
(transmision transestadial) '. Ademas las garrapatas macho pueden infectar por via sexual a la
garrapata hembra .

El cambio climatico parece tener repercusiones en el aumento de la poblacion de
garrapatas'*'> Los otofios € inviernos mas cortos y calidos favorecen la supervivencia de cualquier
garrapata '°. La variable mas determinante en la supervivencia de las garrapatas es la cantidad de
vapor de agua en la atmdsfera, su supervivencia estd limitada por su capacidad de mantener el
contenido de agua'®.

Las garrapatas del género Hyalomma conocidas como ‘“garrapatas cazadoras” corren
activamente por el suelo cuando un hospedador se aproxima, lo que les es muy util en climas

aridos'. La temperatura es parcialmente determinante para la supervivencia de la garrapata

pudiendo resistir temperaturas de hasta -7°C"'2.



En Espana el VFHCC solo se ha detectado en garrapatas de la especie Hyalomma

lusitanicum', que son mas frecuentes en la temporada fria'>"?
b

, mientras que H. marginatum es mas
prevalente de abril a junio.
A diferencia de H. marginatum, H lusitanicum no parasita aves y no es frecuente que pique a
personas '".  Hyalomma lusitanicum se restringe a zonas del centro y suroeste peninsular, siendo
comun en Extremadura y Andalucia, compartiendo habitat y hospedadores con H. marginatum.
Diversos factores antropogénicos como la reduccion de la actividad agricola, el cambio de
uso de las tierras y la caza, tienen impacto en la poblacion de garrapatas y de sus huéspedes. La
sobrepoblacion de fauna silvestre (especialmente liebres ', aunque también de ciervos, jabalies...) en
algunas zonas, unido a la falta de heladas invernales, hace que las garrapatas aumenten su
densidad y distribucion™'®; ademas el abandono de las tierras de cultivo con aumento de la maleza,
mejora las condiciones de supervivencia de las garrapatas y de sus hospedadores, lo que puede

ocasionar mayor contacto entre garrapatas infectadas y humanos.

TRANSMISION

El establecimiento del virus en un territorio necesita la presencia del vector responsable y del
animal que actiie como hospedador amplificador .

Las garrapatas, generalmente del género Hyalomma, infestan animales domésticos (vacas,
cabras, ovejas...) y salvajes (ciervos, liebres, conejos, erizos, roedores...) Estos animales, que
generalmente no desarrollan signos clinicos, sufren una viremia corta de aproximadamente una
semana de duracion y de baja intensidad.

Las aves son resistentes a la infeccion y suelen actuar como vehiculos para la propagacion
de garrapatas, especialmente a largas distancia .

La entrada del virus puede deberse a los movimientos migratorios de aves infectadas o
portadoras de garrapatas infectadas o estar relacionado con movimiento de ganado infectado o

portador de garrapatas infectadas'.



En Espafia y mas concretamente en Extremadura estdn presentes los vectores responsables y
los hospedadores amplificadores, ademas es zona de paso obligado de aves migratorias procedentes
de zonas endémicas de Africa, que pueden portar vectores infectados .

Muy probablemente la entrada del virus en Espafia se produjo debido a movimientos
migratorios de aves desde Africa' que portaban garrapatas infectadas, dado que la cepa identificada
en 2010, es muy similar a la que circula en Africa y es diferente de las que circulan por el resto del
continente europeo. Se han hallado sobre aves migratorias en Marruecos garrapatas H. marginatum
con secuencia genética similar a la detectada en Céceres en 2010 '*.

Es muy probable que se haya establecido un ciclo cerrado en el oeste peninsular, puesto que
la garrapata H. lusitanicum generalmente no parasita aves y es el Gnico vector en el que se ha
demostrado la presencia de virus en nuestro pais.

El virus se transmite al ser humano a través de la picadura de un vector ( principalmente
garrapatas del género Hyalomma) o por contacto con tejidos o sangre de animales infectados,
durante la fase virémica. El caso autoctono de Avila podria deberse a movimiento de animales
desde Caceres, portadores de garrapatas infectadas.

La mayoria de los casos se presentan en personas relacionadas con la la ganaderia y el
campo, trabajadores de mataderos, veterinarios y cazadores '. La transmision entre humanos suele
producirse por contacto con sangre, secreciones, fluidos corporales y por via sexual a través del
semen.

Se han descrito brotes nosocomiales entre trabajadores sanitarios sin proteccion adecuada,
que se contagiaron por contacto directo con sangre y por aerosolizacion de fluidos de pacientes en
estadios avanzados de la enfermedad '.

La susceptibilidad frente a la enfermedad es universal, observandose respuesta inmune tras la

recuperacion’.



CUADRO CLINICO

Las manifestaciones clinicas en humanos mas frecuentes son inespecificas y autolimitantes.
Estudios seroldgicos en paises endémicos muestran que la infeccion suele cursar de forma
asintomatica'.

Los infectados que presentan sintomatologia clinica generalmente pasan por cuatro fases':
Tras un periodo de incubacion de 3 a 7 dias, comienza el denominado periodo prehemorragico
de la enfermedad que dura 1 a 7 dias y cursa con mialgia, fiebre, nauseas, vomitos, diarrea> Tras
esta fase se inicia el “Periodo Hemorragico” que dura 2-3 dias’, en el que se producen
manifestaciones hemorragicas de diferente magnitud en piel y mucosas®, frecuentemente
acompafiadas de hepatoesplenomegalia.  Quienes superan esta fase inician el periodo de
convalecencia que sucede a partir de los 10-20 dias de inicio de la enfermedad'>~.

DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

El virus puede aislarse de suero o plasma obtenidos durante la fase virémica, también del
higado de animales infectados’, para identificar y caracterizarlo se utiliza la técnica PCR o los
cultivos celulares’.

Mediante pruebas serologicas como la inmunofluorescencia indirecta y ELISA se pueden
detectar anticuerpos especificos 7. En animales vertebrados, puesto que la viremia es muy corta,
son preferibles las pruebas de deteccion de anticuerpos.

No existe tratamiento especifico frente a la enfermedad? .Se realiza tratamiento intensivo de
soporte de los pacientes. Se han propuesto la ribavirinina o el favipiravir como farmacos para el
tratamiento de la enfermedad, pero atn estan en estudio’.

PREVENCION

No se dispone vacunas para animales® ni para humanos autorizadas*.
Las medidas preventivas deben centrarse en evitar la exposicion al virus *, fundamentalmente

a través de la educacion sanitaria de la poblacion en lo relativo a las medidas de proteccion frente a



las garrapatas.

Matarifes, ganaderos, veterinarios, cazadores y otros colectivos expuestos a tejidos y sangre
de animales, asi como trabajadores sanitarios, deben recibir informacion sobre medidas de
proteccion personal aque deben seguir para evitar la exposicion al VFHCC.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

-El Centro de Rickettsiosis y Enfermedades Infecciosas del Hospital San Pedro-Centro de

Investigacion Biomédica de La Rioja (CIBIR) detectd en Céceres en 2010, el virus, en garrapatas

de la especie H. lusitanicum, recogidas de ciervos "'"'7,

-Tras el primer hallazgo del virus en nuestro pais en 2010, el laboratorio de Arbovirus y
Enfermedades Viricas Importadas del Centro Nacional de Microbiologia ha analizado 681
garrapatas recogidas entre 2011 y 2013 en Extremadura, Toledo, Huesca y Segovia, arrojando
resultados positivos a la presencia del virus en 24 ejemplares recogidos todos ellos en
Extremadura "®°.

-En otro estudio sobre 272 garrapatas capturadas en Extremadura de ciervos zorros y bovinos
durante 2014, detecto en ciervos 3 ejemplares positivos al virus, que posteriormente no pudieron
ser confirmados "%,

-En 2014, se realizé por La Consejeria de Sanidad de la Junta de Castilla y Ledn, en
colaboracion con el Centro de Investigacion Biomédica de la Rioja, el estudio de 231 ejemplares de
Hyalomma marginatum (10 hembras y 221 machos), obtenidos de bovinos de matadero, con
resultado negativo para el virus de la FHCC %',

- Apoyado por el Instituto de Salud Carlos III, se realizé un estudio molecular en garrapatas
y serologico en humanos entre 2013-2015 ¥, con el objetivo de investigar la presencia de
anticuerpos en personas expuestas a picaduras de garrapatas y la presencia de virus en garrapatas.

Se recogieron y analizaron por PCR 2053 garrapatas, procedentes de la vegetacion y de vacas y

ovejas, de 22 provincias espanolas.
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A través de la colaboracion de los sanitarios de los Centros de Salud de Membrio y Santiago
de Alcéantara, se analizaron 114 sueros de personas para la determinacion de anticuerpos IgG
especificos frente al VFHCC. También se analiz6 el mismo nimero de sueros (n=114) en pacientes
de La Rioja. Todos los sueros analizados, pertenecian a personas que habian sufrido picaduras de
garrapatas o estaban expuestas a las mismas. El resultado de dicho estudio fue negativo tanto a la
presencia de virus en garrapatas como a la presencia de anticuerpos en los sueros analizados ®.

-A raiz de los casos humanos acaecidos en 2016 se puso en marcha un estudio' en 11
comarcas de Castilla Leon, Castilla-la Mancha, Extremadura y Madrid, consideradas de mayor
riesgo hasta el momento. El estudio se llevd a cabo en fauna silvestre y ganado doméstico, entre
septiembre de 2016 y febrero de 2017, confirmando la presencia del virus en 7 de las 11 comarcas
estudiadas: 4 comarcas en Caceres, 1 en Castillay Leén y 1 en Castilla-La Mancha'

Las garrapatas procedentes de animales domésticos han dado resultados negativos y las de
animales salvajes, fundamentalmente ciervo, han arrojado 128 positives' . Las garrapatas positivas
pertenecian a H. lusitanicum’ .El hecho de que uUnicamente se haya detectado el VFHCC en
garrapatas de la especie H. lusitanicum®, se puede explicar porque la recogida de garrapatas se
realizd durante actividades cinegéticas que se desarrollan en la temporada de caza (octubre a
febrero) y durante este periodo este tipo de garrapata es mds abundante que H. marginatum que
necesita temperaturas mas suaves para su supervivencia.

Dado que la presencia de anticuerpos en animales es un buen indicador de la presencia o
ausencia del virus en una region #, los estudios seroepidemioldgicos nos pueden ayudar a definir
las 4reas de riesgo frente a la enfermedad.

En los animales domésticos es mds util investigar la presencia de anticuerpos en ovejas y
cabras que en ganado bovino, puesto que la tasa de prevalencia de anticuerpos en suero es mayor en

pequefios rumiantes que en vacuno®.
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DISCUSION

En Extremadura, debido por una parte a las caracteristicas fisicas del medio ambiente con
grandes rios, numerosos pantanos, zonas boscosas, adehesadas, destino de aves migratorias
procedentes de Africa, que son ademas el habitat donde coexisten especies domésticas y silvestres,
y por otra parte al envejecimiento de la poblacion con la consiguiente despoblacion del mundo
rural, al abandono de la actividad agricola, al cambio de uso de la tierra, al aumento de maleza, al
aumento de las especies cinegéticas... en numerosas areas se cumplen las condiciones idoneas para
el mantenimiento del virus.

No existe mucha informacion acerca de la presencia de virus de la FHCC ni de anticuerpo en
hospedadores ni en garrapatas en nuestro pais y diferentes estudios muestran resultados dispares.

Esta enfermedad no es objeto de vigilancia activa segin el Plan Nacional de Vigilancia
Sanitaria en Fauna Silvestre 2017 del Ministerio de Agricultura y Pesca, Alimentacion y Medio
Ambiente ».

Es necesario por tanto, realizar estudios en diferentes periodos y en diferentes especies
animales, para establecer la implicacion en nuestro entorno de los diferentes hospedadores en la
epidemiologia de la FHCC e identificar las zonas afectadas por el VFHCC.

Dado que la presencia de anticuerpos en animales es un buen indicador de la presencia o
ausencia del virus en una region, los estudios seroepidemioldgicos nos pueden ayudar a identificar
areas de riesgo alto de infeccion humana®.

En los animales domésticos es mas util investigar la presencia de anticuerpos en ovejas y
cabras que en ganado bovino, puesto que la tasa de prevalencia de anticuerpos en suero es mayor
en pequefios rumiantes que en vacuno>.

La formacion de los profesionales y la informacion de la poblacion en general,
especialmente respecto a medidas de proteccion y comportamiento, son herramientas muy utiles

para disminuir la probabilidad de infeccion en humanos ’.
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El personal de los mataderos, los veterinarios, los ganaderos, el personal que manipulan las
reses durante las actividades cinegéticas y tras la mismas, deben ser objeto de formacion especifica
para que conozcan los riesgos y adopten las oportunas medidas de proteccidon que eviten la

exposicion a sangre y tejidos de animales, asi como a garrapatas.
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