WLENA p

ANDES
PEDIATRICA

s RevisTA CHILENA DE PEDIATRIA

7
$

\ "I.. A
el K ij() Chile

www.scielo.cl

Andes pediatr. 2022;93(6):794-798
DOI: 10.32641/andespediatr.v93i6.4546

EDITORIAL

De la erradicacion de la Viruela Humana
a la emergencia de la Viruela Simica o
de los Monos en la década de los virus

From Smallpox eradication to Monkeypox emergence
in the decade of Virus

Elba Wu Hupat®

*Facultad de Medicina Occidente, Universidad de Chile. Hospital San Juan de Dios. Santiago, Chile.

En el mundo viral en que vivimos, en la década del
2020 emergieron distintos virus, entre ellos destaca la
viruela simica o viruela de los monos (VM), enferme-
dad endémica en Africa que se ha convertido en una
emergencia sanitaria en el resto del mundo. A lo largo
de la historia reciente podemos recordar otras enfer-
medades virales que se han originado en Africa y que
se han diseminado a otros lugares, como son el Ebola,
el Chicunguya y el SIDA (Sindrome de Inmunodefi-
ciencia Adquirida).

El Ebola y el Chicunguya se han presentado fuera
de Africa como casos aislados o brotes pequefios de
corta duracién y ello debido a las condiciones requeri-
das para su transmisién. En el caso del Ebola, son fun-
damentales ciertas condiciones climéticas, mientras
que el virus Chicunguya se transmite por la picadura
de mosquitos Ae. aegypti y Ae. Albopictus, por lo que
s6lo se pueden dar brotes de esta enfermedad en luga-
res donde existan esos vectores. A diferencia de estos
virus, el SIDA y la VM tienen transmisién de persona
a persona, lo que contribuy¢ a la rapida propagacién
de estos virus fuera de Africa y a la transformacién del
SIDA en pandemia.

Viruela Humana y Viruela de los Monos

En el mundo, el dltimo caso de Viruela Humana
(VH) se pesquis6 en 1977 y la OMS la declar¢ erradica-
da en 1979, dejandose de vacunar contra ella en 1980'.
Desde entonces, la VM se ha convertido en la infeccién
por Ortopoxvirus mas prevalente en humanos.

La VH es producida por el virus Variolae y su tinico
huésped es el ser humano. La VM es una enfermedad
zoondtica producida por el Monkeypox y su reservorio
son los roedores africanos. Existian 2 tipos de VH: la
viruela Mayor, mds severa, y la viruela Menor o Alas-
trim, menos severa.

Los primeros casos de VM se detectaron en 1958
en monos. El primer caso en humanos se detecté en
1970 en la Republica Democritica del Congo. La VM
es endémica en Africa Central y en Africa Occidental;
en ambas regiones, los virus son genéticamente dis-
tintos?. En individuos infectados con la cepa de Africa
Occidental se da la forma leve de la enfermedad, con
menor transmisiéon humano a humano, mientras que
los infectados con cepas de Africa Central, pueden evo-
lucionar con una enfermedad generalizada similar a la
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VH, que es la forma grave. Aunque el reservorio pue-
de ser el mono, también lo son los roedores africanos,
como ardillas, conejos, ratones, perros de las praderas,
puercoespin, entre otros.

Los casos fuera de Africa se han producido por
viajes o importacién de animales desde zonas endé-
micas, como ocurrié el afio 2003 en Estados Unidos
de Norteamérica (EE. UU.). El primer caso del actual
brote de VM fuera de Africa se detectd en Mayo 2022,
en Gran Bretafia, en una persona que habia viajado a
ese continente, y desde entonces el nimero de pacien-
tes se ha extendido al resto del mundo, informdndose
casos en varios paises de Europa (Espana, Reino Uni-
do, Alemania y Francia), Norte América, (EE. UU.),
Latinoamérica (incluido Chile), Oceania (Australia),
Asia (Emiratos Arabes Unidos) y también en Africa
(Marruecos), por lo que el 23 de Julio 2022 la OMS los
declar6 emergencia internacional’. Al 3 de noviembre
de este afno, se habian detectado 78.000 casos de VM a
nivel mundial, con 40 muertes, siendo EE. UU. y Espa-
fa los paises con mas casos*. En Chile, el primer caso
de VM se detect6 el 17 de junio 2022 y el 25 del mismo
mes el Ministerio de Salud (MINSAL) decreté la Alerta
Sanitaria’.

La VM es menos contagiosa que la VH y causa una
enfermedad menos grave. La contagiosidad entre hu-
manos del virus de la VH es muy alta, la del virus de
la VM ineficiente. El virus de la VH se transmite espe-
cialmente por gotitas, siendo la principal puerta de en-
trada la respiratoria. El virus de la VM puede ser trans-
mitido por contacto con lesiones cutdneas de personas
o animales infectados y la principal puerta de entrada
son la piel y mucosas. En ambas viruelas se ha descri-
to, aunque es poco frecuente, la transmisién materno-
fetal in utero o durante el parto.

La patogenia es similar en ambas viruelas: el virus
que ha penetrado se multiplica y se disemina por via
sanguinea a sus blancos, piel y mucosas. El virus se
elimina principalmente por secreciones respiratorias,
secreciones de lesiones y costras en la VH; por secrecio-
nes de lesiones y costras en la VM. En ambas viruelas
las costras son contagiantes.

Las manifestaciones clinicas de la VM son mds sua-
ves que las de la VH, pero en algunos casos pueden ser
severas. La duracién de los distintos periodos clinicos
es similar, pero desde el punto de vista clinico exis-
ten algunas semejanzas y diferencias. La fiebre es alta
en ambas viruelas, los sintomas constitucionales son
marcados en la VH y leves a moderados en la VM; la
VM presenta una inflamacién de ganglios en regiones
cervical, sub-mentoniana, submaxilar e inguinal, com-
promiso ganglionar que no se ve en la VH.

En la VH la erupcion es generalizada y aparece pri-
mero en cara y extremidades, en la VM puede ser ge-
neralizada o localizada y aparece primero en el sitio de

inoculacién. En la VH la erupcién puede comprome-
ter cara, cuero cabelludo, tronco y extremidades, con
compromiso de palmas y plantas, erupcién que tiene
una clara distribucion centrifuga; en la VM las lesio-
nes pueden comprometer cualquier sitio. En la VM el
numero de lesiones varfa de unas pocas a cientos en los
casos de Africa Occidental, y a miles en los de Africa
Central®.

En una regién particular del cuerpo, en ambas vi-
ruelas, la erupcién evoluciona sincrénicamente en eta-
pas: pasando de méculas a pdpulas a vesiculas a pseu-
dopustulas y a costras. Se describe una maduracién
lenta, con un paso de una etapa a otra en dias, 14-21
dias en total. En la VH el nimero de lesiones varia de
unas pocas a cientos en la viruela Menor y a miles en
la viruela Mayor.

Tanto en la VH como en la VM las lesiones apa-
recen en dreas cubiertas y descubiertas, miden de 3 a
15 mm de didmetro, redondeadas, bien circunscritas,
de pared gruesa, firmes o gomosas al tacto, profundas,
con liquido turbio o perlado, con halo circular, y a me-
nudo tienen una depresién central y pueden picar. Las
lesiones pueden necrosarse o ulcerarse o ser hemorra-
gicas. Puede haber enantema, con lesiones inespecifi-
cas o inflamacién en mucosas orofaringea, conjuntival,
genital, perianal, que puede aparecer antes del exante-
ma o junto con él. En ambas viruelas, al periodo exan-
tematico sigue un periodo de convalecencia de 2 a 3
semanas, con costrificacion de las lesiones. En la tabla 1
se muestra las caracteristicas de ambas viruelas.

En ambas viruelas los periodos contagiantes son
el prodrémico, el eruptivo y el de costrificacién. Las
costras, aunque se hayan desprendido siguen siendo
contagiantes.

El diagnéstico de ambas viruelas es epidemiolégi-
co, clinico, y se confirma con el laboratorio especifico
que en el caso de la VM es mediante la aplicacién de la
técnica de Reaccion en Cadena de la Polimerasa (RCP)
a muestras de lesiones.

Ambas viruelas pueden complicarse con sobrein-
feccion bacteriana de las lesiones, conjuntivitis, quera-
titis, ulceras corneales, ceguera, encefalitis, neumonia,
septicemia.

En relacién al manejo, en ambas viruelas se debe
hacer un aislamiento estricto mientras el paciente tenga
costras, y una vez terminado el aislamiento hacer una
desinfeccién terminal de la pieza. Pueden permanecer
en casa con reposo en cama y medidas de soporte. Los
casos mds graves pueden necesitar hospitalizacién en
piezas aisladas con presiéon negativa y con medidas de
precaucién de contacto y aéreas, manteniendo el aisla-
miento hasta que cae la dltima costra.

El manejo y tratamiento del paciente consiste en
medidas generales de soporte como es la hidratacién
y alimentacién adecuada, sintomadticas, con antihis-
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Tabla 1. Principales Caracteristicas viruela humana y viruela del mono

Viruela de los Monos - E. Wu Hupat

Caracteristicas Viruela humana Viruela del mono
Etiologia viral Variolae Monkeypox
Reservorio Hombre Varios animales
Entrada principal Respiratoria Cuténea
Contagiosidad entre humanos Muy alta Ineficiente

Cuadro clinico
® Manifestaciones generales

Fiebre

Alta, precede a erupcién en 2 a 4 dias; inicio

En general alta, antes aparicion erupcion y

Sintomas constitucionales
Otras manifestaciones

e Erupcion

Aparicion

Maduracion lesiones

Aspecto lesiones en una zona

Distribucién lesiones

Otras caracteristicas

erupcion afebril; etapa “pustulas” reapariciéon

fiebre
En general marcados

Cuadro gripal

Generalizada
Primero en cara y extremidades
Lenta (£10 dias)

fismo)

compromiso de palmas y plantas

Todas lesiones en una sola etapa (monomor-

Centrifuga, mayor en cara, brazos y piernas con

Grandes (5-10 mm), profundas, multiloculares,

junto con ella
Leves 0 moderados
Marcada adenopatia

Generalizada o localizada
Primero en sitio inoculacion
Similar a viruela humana

Similar a viruela humana

En cualquier sitio

Similar a viruela humana

pared gruesa, firmes al tacto, con liquido perla-
do/turbio, forma redondeada, con halo circular

Vesiculas/pseudopustulas Frecuente
Confluencia/umbilicacién, Cicatrices Si

Si
Infectividad costras Si
Letalidad viruela menor/viruela mayor ~ >10%/>30%

Puede ocurrir

Puede ocurrir
Pueden quedar

¢Si?

<10%
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taminicos para el manejo del prurito, higiénicas para
evitar sobreinfecciones bacterianas o diseminacién del
virus, y tratamiento antiviral. En tiempos de la VH sélo
existia el antiviral Cidofovir. Actualmente, para tratar
la VM existen mds antivirales como Tecovirimat y
Brincidofovir y también la inmunoglobulina especifica
(Vaccinia Inmunoglobulina) de uso intravenoso’.

El pronéstico de la VH era mds severo en la viruela
Mayor que en la viruela Menor. La letalidad de la VH
era en promedio de 30%, mientras que la letalidad de
la VM varia del 1%, en la cepa Africa Occidental al 11%
en la cepa Africa Central, con mds muertes en nifios.
La letalidad de los brotes anteriores fuera de Africa: fue
del 3 al 6%, mientras que la letalidad del brote epidé-
mico actual es de < 0,1%.

Como medidas preventivas de la VM hay que evi-
tar la importacién de animales exéticos, reducir las
conductas de riesgo, vigilar y detectar rdpidamente los
nuevos casos, y los trabajadores de la salud que atien-
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den a pacientes con infeccién presunta o confirmada
por el virus de la VM, o que manipulan muestras de
estos pacientes, deben adoptar las precauciones habi-
tuales de control de infecciones y si es posible, se debe
seleccionar a personas previamente vacunadas contra
la VH para que atiendan al paciente, o mejor, vacunar-
los con la vacuna actualmente disponible.

En tiempos de la VH sélo existia una vacuna: la va-
cuna antivaridlica o vacuna Vaccinia. Los que previa-
mente recibieron esa vacuna pueden tener protecciéon
contra la VM; si se infectan hacen una enfermedad mas
leve y con menos complicaciones. Actualmente solo
la vacuna JYNNEOS, vacuna viva atenuada, no repli-
cante, estd licenciada por la FDA de los EE. UU. para
prevenir la VM, en personas > 18 anos. JYNNEOS es
administrada por inyeccién subcutdnea o intradérmi-
ca, con 2 dosis separadas por un mes.

Por la poca disponibilidad de esta vacuna, estaria
indicada preexposicion en personas que por su trabajo



Viruela de los Monos - E. Wu Hupat

pueden estar expuestos a la VM, en personas con mul-
tiples parejas sexuales en un drea con VM, y en hom-
bres que tienen relaciones con hombres, especialmente
si estan infectados con VIH. Postexposicién estaria in-
dicada en contactos de alguien con VM en los 14 dias
previos, especialmente contactos sexuales. Si la vacuna
es administrada dentro de 4 dias de la exposicién pre-
viene la enfermedad; si es administrada entre 4-14 dias
después de la exposicion, puede reducir los sintomas,
pero no prevenirla.

Caracteristicas del brote epidémico actual de la
Viruela de los Monos

El riesgo global de este brote epidémico se consi-
dera bajo para la poblacién general y moderado a alto
para las personas con multiples parejas sexual.

Los casos del 2022 se relacionan genéticamente a
las cepas originarias de Africa Occidental, es decir a
la forma leve de la enfermedad, pero este virus puede
causar enfermedad grave en algunos grupos, como son
los ninos pequefios, mujeres embarazadas, personas
con comorbilidades, inmunodeprimidos, ej. VIH.

El mecanismo de transmisién mads frecuente del
brote epidémico actual parece ser el de persona a per-
sona. La mayoria de los casos se ha presentado en
hombres, especialmente en hombres que tienen rela-
ciones sexuales con hombres, con edades entre 20 y 55
anos.

Las formas leves se caracterizan por fiebre y, ge-
neralmente, por lesiones individuales de viruela en la
piel o en las mucosas. Las formas graves se presentan
con lesiones mas generalizadas que pueden simular a
la VH.

Los casos de este brote epidémico 2022 se han pre-
sentado con algunos sintomas atipicos y presentacio-
nes no habituales comparado con brotes epidémicos
previos de VM. Por ejemplo, ausencia de periodo pro-
dréomico, escasas lesiones cutdneas o tnicas, lesiones
ubicadas en regiones no habituales como la ocular vy,
especialmente las regiones perianal y genital®.

Las lesiones que se ubican en regiones genital y pe-
rianal se han complicado con proctitis, uretritis, fimo-
sis y balanitis, severas. Los pacientes con compromiso
rectal han presentado deposiciones purulentas o san-
guinolentas o rectorragia.

Por la ubicacién de las lesiones en édreas genitales,
una mujer embarazada con VM puede transmitirla al
recién nacido durante el parto, habiéndose descrito al
menos un caso en este brote’.

En los casos africanos la presentacién en nifios pue-
de ser severa, pero en este brote epidémico la VM en
nifios se ha presentado en general con pocas lesiones,
algunas con aspecto inespecifico, como papulas erite-

matosas de 1-5 mm de didmetro, a veces con leve um-
bilicacién.

Segtin los estudios de casos confirmados de VM de
Patel y colaboradores (197 casos de un Centro de Lon-
dres)', de Thornhill y colaboradores (528 casos de 16
paises)!! y del MINSAL (1093 casos de todo Chile)'?,
el 98%-100% eran hombres, especialmente hombres
homo-bisexuales, (98%-99%), con edades entre los 30
a 40 anos. El mecanismo de transmisién mds frecuente
fue el contacto sexual (95%). En relacién con las mani-
festaciones clinicas entre el 50% al 86% present6 ma-
nifestaciones sistémicas como fiebre, cefalea, mialgias,
linfadenopatia (56%-58%), manifestaciones sistémicas
que en la mayoria de los casos (> 60%) se presentaron
antes del inicio de las manifestaciones mucocutédneas.
Un 13,7% de los casos no present6 manifestaciones sis-
témicas (Patel y cols.). En relacién a las manifestaciones
mucocutdneas estas estuvieron presentes en el 95% al
100% de los casos. Las localizaciones mas frecuentes de
las lesiones fueron las regiones perineal y ano-genital
(42%-73%). pero con escasas lesiones (64% con < 10
lesiones, 10% con una sola lesién genital). Veintisiete
casos (13,7%) tenian lesiones orales y 9 (4,6%) tenian
signos amigdalinos. Otras manifestaciones fueron do-
lor de garganta, dolor rectal y edema peneano (Patel y
cols). En los estudios de Patel y Thornhill el 36%-41%
de los casos tenia infeccién concomitante con VIH; en
los estudios del MINSAL el 53%-60%. Alrededor del
30% tenia otra infeccion de transmision sexual (ITS).
De los casos chilenos, el 11%-17% tenia sifilis y el 1,5%-
2% gonorrea. Menos del 15% requirié hospitalizacién
para el manejo del dolor, tratamiento de infecciones
secundarias, tratamiento de coinfecciones o tratamien-
to de comorbilidades. Ninguno de los estudios repor-
té muertes. Recientemente (19/10/2022) el MINSAL
anuncié el inicio de la inmunizacién con la vacuna
“TYNNEOS” a grupos de riesgo de contraer la VM".

Los datos de VM en nifios y adolescentes eran es-
casos hasta recientemente, en que el CDC publicé un
articulo con 83 casos (0,3% de todos los casos repor-
tados en EE. UU.) < 18 afios, pesquisados en ese pais
desde Mayo a Septiembre de este afo. De los 28 nifios
< 12 anos, 64% eran hombres; los cuales en su mayoria
adquirieron la enfermedad generalmente de un adulto,
cuidador o miembro de la casa, por contacto directo
piel-piel. De los 55 adolescentes entre 13 a 17 afos, la
mayorfa eran hombres (89%), los que en el 66% ha-
brian adquirido la VM por contacto sexual hombre-
hombre. En los ninos las lesiones se presentaron espe-
cialmente en el tronco, sin lesiones en la regién anoge-
nital. En los adolescentes las lesiones se presentaron en
el tronco y regiones genital o perianal. La mayoria de
los casos (89%) fueron manejados en forma ambulato-
ria. Algunos de los que fueron hospitalizados recibie-
ron antivirales. No hubo muertes'.
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Conclusiones

Este brote epidémico de VM demuestra como la
no aplicacién de medidas preventivas puede hacer que
una enfermedad endémica en unos pocos paises africa-
nos se haya podido propagar al resto del mundo donde
algunas conductas de las personas, ha favorecido su ex-
tension. La mayor frecuencia de casos adquiridos por
contacto sexual, especialmente en hombres que tienen
sexo con hombres, y que en la mayoria de los casos
la ubicacién de las lesiones sea en las regiones anal y
genital, ha planteado la posibilidad de que se trate de
una ITS. Hay quienes niegan esta posibilidad porque
en estos casos de VM el virus se ha transmitido por

Viruela de los Monos - E. Wu Hupat

contacto y no se ha aislado del liquido vaginal ni del
seminal, aunque hay reportes de deteccién por RCP y
recientemente, en un estudio en Italia se report¢ aisla-
miento de virus de la VM viable de muestras anales y
uretrales®.

Este brote ha significado también reactivar la pro-
duccién de vacunas para los Poxvirus e intensificar la
buisqueda de nuevos antivirales para el tratamiento de
esta enfermedad.
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