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Recomendaciones de vacunacion
contra la fiebre amarilla en viajeros
con destino a Africa Oriental.
Consenso de las unidades de vacunacion
internacional, Catalunya, 2009

Resumen

Desde 2005, los paises de Africa Oriental ya no exigen a los viajeros procedentes de la Unidn
Europea la certificacion internacional de vacunacion contra la fiebre amarilla. Ello es debido a la
ausencia de casos de enfermedad en el area desde 2003.

No obstante, se pueden esgrimir muchos argumentos a favor y en contra de su recomendacion
segun se primen riesgos individuales de efectos secundarios de la vacuna o riesgos de salud
publica debidos a no vacunar.

En conjunto, el riesgo de enfermedad actualmente permanece muy bajo aunque su potencia-
lidad epidémica es desconocida. En las poblaciones de mayor riesgo de efectos secundarios
vacunales, especialmente viajeros de > 60 afios, parece razonable una indicacion cuidadosa e
individualizable.

Palabras clave: Fiebre amarilla. Viajeros. Vacunacion. Africa Oriental.

Summary

Since 2005 the countries of Eastern Africa no longer demand to travellers coming from the Eu-
ropean Union an international certification of vaccination against yellow fever. This fact is mainly
due to the absence of recorded yellow fever cases in the area since 2003. However, many argu-
ments pro and against its recormmendation can be used according to prioritize individual risks of
secondary vaccine effects or public health hazards due not to vaccinate. Altogether, the disease
risk at the moment remains very low although its epidemic potentiality is not known. Among
greater risk of vaccine side-effects populations, especially travellers of > 60 years, a careful and
personal indication could be considered as the most reasonable attitude.

Palabras clave: Yellow fever. Travellers. Vaccination. Eastern Africa.

Introduccion 200.000 casos nuevos anuales (con una mortalidad de 30-
50%) concentrados en Africa Occidental. La enfermedad

El virus de la fiebre amarilla es el responsable de la azotd a los paises tropicales durante milenios y sus cole-
homonima grave enfermedad de la que se registran hasta tazos afectaron incluso a las zonas templadas de Europa
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y Norteamérica en la época colonial
(Figura 1). Aunque las campanas de
desinsectacion masiva con DDT del
pasado siglo provocaron un declive
sin precedentes de la incidencia de la
enfermedad, ésta ha ido lentamente
recuperando terreno ano tras ano. Se
la puede considerar una enfermedad
re-emergente. El agente patdégeno de
la enfermedad es un virus pertenecien-
te a la familia Flaviviridae (Tabla 1) que
afecta fundamentalmente a primates
y para el que las personas represen-
tamos huéspedes accidentales aun
cuando pueden establecerse ciclos
humanos de duracién variable.

Entre el arsenal de vacunas dis-
ponibles, la vacuna contra la fiebre
amarilla compuesta por virus vivos
atenuados de la cepa 17D se cuenta
entre las mas efectivas y seguras.
Puede inducir seroconversién a titu-
los protectores hasta un 99% de los
vacunados. Los efectos secundarios
(15%) descritos son en general leves;
los graves (reacciones anafilacticas,
sindrome neurotropo o sindrome vis-
cerotropo) se estiman en alrededor de
1 caso / 50.000 - 70.000 dosis?.

Por lo tanto, su utilidad en personas
que visitaran zonas donde existen ciclos
salvajes mantenidos del virus, como
Africa Occidental, esta mas alla de toda
duda. No obstante, su uso en viajeros
que visiten Africa Oriental, donde la
enfermedad aparentemente ha desapa-
recido desde hace afnos, genera justifica-
bles dudas en tanto que la obligatoriedad
de vacunacion se levanté en 2005.

Sin unas recomendaciones claras
de los organismos internacionales y con
opiniones de expertos divergentes, la
decision final de vacunar o no recae ac-
tualmente sobre el personal asistencial
de los centros de vacunacion internacio-
nal. A fin de valorar riesgos y beneficios
de la vacunacion contra la fiebre ama-
rilla en un escenario de muy baja inci-
dencia, un grupo de trabajo compuesto
por miembros de 3 unidades de Salud
Internacional de Catalunya elabord un
consenso de recomendaciones. Dicho
consenso se presentd en la lll Jornada

B Coouiiawen o rish for prilom boer b iz

Fuente: OMS, 2008

Figura 1. Areas consideradas endémicas de fiebre amarilla

Tabla 1. Flavivirus patégenos*

Enfermedad Distribucion geografica Reservorio Vector Vacuna
Fiebre amarilla  Africa y América del Sur Primates Mosquitos Existente
Encefalitis Sudeste Personas enfermas, Mosquitos Existente
japonesa Asiatico cerdos

Encefalitis por Europa y Siberia Mamiferos salvajes  Garrapatas Existente
garrapatas

Fiebre del Nilo Cosmopolita Aves Mosquito No
Occidental salvo Sudameérica

Fiebre dengue Tropico-subtropical Personas enfermas Mosquito No

(éprimates?)

*Ademas de los citados se describen casos muy esporadicos de enfermedad debida al virus del Valle
del Murray, virus Rocio y virus de la encefalitis de Sant Louis

Figura 2. Paises del Africa Oriental

de Centros de Vacunacion Internacional de Catalunya, el pasado noviembre de 2009
en el Hospital Universitario Germans Trias i Pujol de Badalona.

Definicion de marco geografico

Los paises de Africa Oriental en los que la vacunacién contra la fiebre
amarilla ya no es preceptiva para los viajeros procedentes de la Union Europea
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segun la revisiéon de 23/05/2005 del
Reglamento Sanitario Internacional
son: Sudan, Eritrea, Etiopia, Djibouti,
Somalia, Kenya y Tanzania (Figura 2).
De todos ellos, sélo Kenya mantiene
la vacunacioén contra la fiebre amarilla
en el calendario vacunal obligatorio a
los 9 meses de edad, y sélo en ciertos
distritos del norte del pais®. En otras
palabras, la poblacién es en conjunto
inmunolégicamente vulnerable y la
disminucién en el numero de casos
de fiebre amarilla no seria explicable
por la existencia de altos niveles de
vacunacion.

Historia epidemioldgica de
la enfermedad en Africa
Oriental

Desde el inicio del registro Out-
break News de OMS (1996) hasta
2010, la fecha del ultimo y unico re-
gistro de casos humanos de fiebre
amarilla corresponde a los debidos
a una epidemia en abril de 2003 en
la zona sudoriental de Sudan*. Los
registros de casos individuales por
paises del Global Summary OMS o
los correspondientes al CDC asi como
la revision efectuada a nivel de Pub-
Med, no aportan ninguna notificacion
adicional.

Presencia de vector

El mosquito-vector Aedes simp-
soni es el principal implicado en el
mantenimiento del ciclo selvatico/
animal de la enfermedad, mientras
que Aedes aegypti lo es por lo que
respecta a las epidemias humanas en
entorno urbano. La informacién reco-
gida por estudios entomolégicos muy
dispares en conjunto invita a concluir
que no existen motivos para pensar
que han acaecido cambios sustan-
ciales en la distribucidon geografica,
densidad o genética de uno u otro
vector. No obstante la tala masiva en
Africa Occidental y Africa del Sur con
la subsiguiente conversion del ecosis-
tema selvatico en uno arbustivo o de
plantacién puede favorecer la expan-
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sion de Aedes simpsoni. Este posible proceso expansivo no tendria paralelo claro
en Africa Oriental, cuyo ecosisema fundamental es la sabana. Por otra parte, la
expansién del dengue por Sudamérica en el Ultimo quinquenio y por Africa Oc-
cidental durante 2009 es mayormente atribuible a un aumento de la antropofilia
y la adaptacion al entorno urbano de Aedes aegypti. La versatilidad del vector
supone un permanente riesgo potencial®®.

En conclusién, aunque la distribucion entomoldgica de ambos mosquitos-
vectores en Africa Oriental parece estable, se trata de especies adaptables y
de potencial expansivo probado. Los programas de control entomoldgico de
los diversos paises implicados no se encuentran en condiciones de garantizan
mejoras futuras debido a la inestabilidad socio-politica y sanitaria de la zona’.

En todo caso, la desaparicidon de casos de fiebre amarilla no seria explicable
por una disminucioén de la capacidad transmisiva del vector.

Presencia de reservorios

En los paises incluidos existen poblaciones de primates (papiones en los
paises del Cuerno de Africa; mandriles y macacos en Kenya y Tanzania) entre
los que muy probablemente se mantiene un ciclo animal de baja intensidad. En
las islas turisticas frente a Tanzania (Zanzibar, Mafia y Pemba), consideradas co-
mercialmente como un destino sanitariamente “mas seguro” que el continente
habitan al menos 2 especies de macacos (Colobo rojo y Cercopitecus mittis) mas
1 de Iémur (Otlemur garnetti).

El registro de mortandad de primates como indicador de la presencia de ciclo
animal de la enfermedad es muy poco fiable ya que puede ser una enfermedad
leve o subclinica entre muchas especies de monos, especialmente los de menor
tamano (cercopitecos).

Por lo tanto, la desaparicion de casos de fiebre amarilla no parece atribuible
a una disminuciéon de la densidad, distribucion o susceptibilidad de los primates
reservorios.

Situacion epidemiolégica actual

Desde la penultima epidemia en 1992 (Kenya) y la ultima de 2003 (Sudan), no
se han registrado mas casos en los paises del area oriental africana. Es decir, la
zona asiste a un largo periodo interepidémico. Es posible que la historia natural de
la enfermedad humana en el ecosistema esteafricano presente una amplia fluc-
tuacion con un lapso de muchos afos entre los picos de epidemia. Esta hipodtesis
podria verse apoyada por la identificacion en 2005, durante la ultima epidemia,
de una cepa de virus cuyo ultimo registro conocido databa de 40 afios atras.

En otras palabras, los paises del area podrian considerarse en una situacion
inter-epidémica - en una zona “valle” entre dos colosales ondas de incidencia de
casos humanos - en la que la incidencia de la enfermedad humana fuera inferior
al dintel de deteccidn de unos sistemas de vigilancia epidemioldgica que son muy
poco fiables. Ello provocaria una ausencia de registros — un silencio epidemiolo-
gico - de casos esporadicos transmitidos por Aedes simpsoni, escenario tipico
de una situacioén inter-epidémica®®.

Comparando con Africa Occidental, hay autores que estiman que la identifi-
cacion de casos es improbable por debajo de una incidencia de enfermedad de



1,1-2,4 casos/ 1.000 personas afo y/o
una mortalidad de 0.2-0.5/1.000 per-
sonas afio. Esa podria ser la situacion
en Africa Oriental.

Por otra parte, algunos expertos
sugieren que el virus no es actualmen-
te circulante por lo menos en las zonas
costeras de Africa Oriental. Lo apoyan
con un argumento indirecto: no se ha
aislado el flavivirus de la fiebre amarilla
durante las campafas de control y vi-
gilancia epidemioldgica subsiguientes
alas epidemias de fiebre Chikungunya
y fiebre del Valle del Rift habidas en
Kenya. No obstante, no mencionan
hipotesis causales explicativas de esa
desaparicion.

Riesgos asociados al tipo
de viaje

Se estima en 2.000.000 de per-
sonas el numero de viajeros a Africa
Oriental que entran en contacto con
ecosistemas donde podria existir el
ciclo animal de la fiebre amarilla deb-
tro del area de distribucioén del vector
Aedes simpsoni'’. Este es sefalada-
mente el caso de las vistas de “safari”
a los parques nacionales de Kenya y
Tanzania (NgoroNgoro, Masai-Mara,
Serengueti, Tsavo, etc...) y la zona sur
de Etiopia (Harrar, pais Omo) todos
ellos, ademas, relativamente cerca-
nos a la zona de ultima epidemia en
Sudan.

Por otra parte, las zonas urbanas
carecen del vector del ciclo animal y
jamas se han visto afectadas en el
pasado.

Riesgos asociados a la
vacunacion

Como se ha citado, la vacunacion
(especialmente la primovacunacion)
tiene riesgo de efectos secundarios
graves. Si se considera que dicha
probabilidad es aproximadamente
de 1/60.000 y que en Catalunya se
administran anualmente unas 20.000,
la probabilidad de un efecto severo

es de 0,33 al afio o0 0,016 por 1.000 viajeros vacunados y afno. Esta probabilidad
esta muy claramente por debajo de la posible incidencia no-registrada de la en-
fermedad (como se ha citado, aproximadamente 2 casos/1.000 personas ano) y
aconsejaria la vacunacion.

Entre los principales factores de riesgo para el desarrollo de efectos secun-
darios se citan la inmunodepresion severa (< 200 linfocitos CD4), el embarazo,
la edad < 6 meses y las enfermedades del timo; todos ellos reconocidos como
contraindicaciones absolutas de vacunacion'>'3. No obstante, la distribucion del
riesgo de efectos secundarios asociados a la vacunacién en relacion a la edad
no representaria una funcién lineal si no parabdlica en la que el riesgo aumenta
exponencialmente a partir de los 60 afios. Es muy dificil estimar una cifra de pro-
babilidad concreta de efectos secundarios en personas mayores puesto que las
estimaciones de diversos articulos oscilan en un amplio arco de 1 caso de entre
3-10/100.000 dosis'. Aun en su rango superior, dicha cifra supera al umbral de
deteccidon de enfermedad en un factor 10.

No obstante, algunos autores optan por la prudencia'®. Existen opiniones de
expertos que desaconsejan expresamente la vacunacion en pacientes ancianos
anteponiendo el peso de los riesgos personales al de la politica sanitaria global
de OMS y argumentan a favor de la posibilidad de que el dintel de deteccién y
registro de efectos secundarios graves secundarios a la vacunacién contra la
fiebre amarilla también pueda tener sus limitaciones™®.

Conclusiones

Aungue los paises del Africa Oriental no registran casos de fiebre amarilla
desde hace afnos, en ellos acontecen diversas circunstancias favorables a la
reistauracion de los casos de enfermedad humana, a saber: a) poblacién local no
vacunada vulnerable, b) presencia de reservorios y de vectores con mantenimiento
probable del ciclo animal, c) capacidad expansora de los mosquitos vectores, d)
viajeros en contacto frecuente con ecosistema no-urbano y e) posible existencia de
casos esporadicos por debajo del dintel de capacidad de registro de los sistemas
sanitarios. Un resumen de la argumentaciéon se muestra en la Tabla 2. Todo ello
apunta a que la vacunacion siga siendo aconsejable en general.

No obstante, en el caso de los viajeros a zonas urbanas (por ausencia del
mosquito vector Aedes simpsoni) y de los viajeros de >60 afos sin vacunacion

Tabla 2. Argumentos a favor y en contra de la vacunacién contra la fiebre amarilla a viajeros con
destino al Africa Oriental

Argumentos a favor Argumentos en contra

Vacuna muy efectiva y de efecto duradero 1 solo registro de epidemia en 10 afios
Poblacion local no inmunizada Aumento de probabilidad de efectos
secundarios graves en personas > 60 anos
Presencia de reservorios y vectores

Probable infraregistro de efectos secundarios
Probable ciclo animal de la enfermedad graves asociados a la vacunacion
Posible presencia de casos Coste de la vacuna a los sistemas sanitarios
aislados (infraregistro)
No deteccion del virus durante las campafas
de control de arbovirus Chikungunya y Rift
Valley

Viajeros en frecuente contacto con
zonas rurales (parques nacionales)

Alta mortalidad de la enfermedad
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previa (por la mayor probabilidad de
efectos secundarios graves asociados
ala vacunacion) una actitud individua-
lizada y flexible, explicando el riesgo-
beneficio de vacunar o no y contando
con la opinién del viajero podria ser la
actitud mas razonable.

Se trata, pues, de un tema en pri-
mera linea de la discusidon preventivista
en Salud Internacional. El articulo apor-
ta una opinidn Mmas sin otro peso que
el consenso. Todo ello, evidentemente,
debe ser revisado periddicamente en
funcién de la situacion epidemioldgica
de la enfermedad en la zona y a la
espera que las instituciones internacio-
nales dictaminen pautas bien definidas.
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