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Opinién

La viruela de mono. ;Una zoonosis emergente?

Monkeypox virus. An emergent zoonosis?

Libia Herrero-Uribe'

Resumen

La viruela de mono es una enfermedad zoondtica propia de roedores y primates no
humanos que producen casos esporadicos de monopox, el cual se caracteriza por lesiones
exantematicas en la piel. La viruela del mono es endémica en paises del Africa Central
y del Oeste, especialmente en la Republica Democratica del Congo. En 2003 se detectd
por primera vez en el occidente y en el 2022 reaparece en Estados Unidos y otros paises
del mundo. Aunque cualquier persona que se exponga al virus puede desarrollar la
enfermedad, este brote se ha caracterizado por presentar caracteristicas epidemioldgicas
distintas ya que los grupos de riesgo mas frecuente son los de los hombres que tienen
sexo con hombres. Los nuevos brotes de esta enfermedad se han caracterizado por
cambios importantes en la presentacion clinica ya que el exantema no se presenta
generalizado. Por el contrario, ha mostrado muchas variantes como la presentacion de
lesiones vesiculares tinicas en la region genital, lo que hace dificil su diagnéstico clinico.
Por ser una enfermedad emergente y presentar cambios en su comportamiento es
importante estar consultando las recomendaciones de las organizaciones competentes
para el manejo, tratamiento y diagnostico de esta enfermedad.

Descriptores: Monopox humano, zoonosis, enfermedad emergente, caracteristicas
clinicas -epidemioldgicas.

Abstract

Human monkeypox is a rare viral zoonosis endemic to central and western Africa. It was
detected for the first time in the western Hemisphere in 2003. Recently it has re-emerged
in USA and has spread rapidly to many countries of the world. Even though any person
could contract the disease if expose to it, the populations most vulnerable to the infection
are homosexuals, bisexuals and men that have sex with men. The virus produces an
exanthem in the skin, which is clinically indistinguishable from other pox-like illnesses,
particularly smallpox and chickenpox. Furthermore, clinical findings in recent studies
have reported single vesicular lesions in the anogenital areas making the laboratory
diagnosis an essential tool to be able to differentiate it from other venereal diseases. Since
Human monkeypox is an emergent disease that presents very important epidemiological
and clinical features, different from past outbreaks, it is recommended to be in constant
communication with the competent health organizations and be aware of changes in case
definitions, treatment and diagnostic procedures.

Keywords: Human monkeypox, zoonosis, emergent disease, clinical and epidemiological
characteristics.
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Viruela de mono

La viruela de mono (MPV) es una enfermedad
zoondtica, propia de roedores y primates no humanos,
que permiten que el virus se mantenga en forma
selvatica y que esporadicamente afecte a humanos. El
término viruela de mono en realidad no es el nombre
adecuado, ya que la evidencia sugiere que su reservorio
natural son los roedores y no lo monos.! Sin embargo, el
primer caso reportado de la enfermedad fue en monos.
La enfermedad es endémica de ciertas regiones de Africa
y recientemente ha re-emergido en los Estados Unidos,
diseminandose rapidamente a otros paises del mundo
y convirtiéndose en una nueva enfermedad emergente
en humanos? (Multi-country monkeypox outbreak:
situation update. World Health Organization, June
17, 2022 (https://www.who.int/emergencies/disease-
outbreak-news/item/2022-DON393).

En mayo del ano 2022, el Departamento de Salud
de Massachusetts, anuncia el primer caso de mono-
poxvirus o enfermedad de viruela simica en un residente
de los Estados Unidos de América, lo cual hace que el CDC
(Centers for Disease Control and Prevention, por sus siglas
en inglés), lance un aviso de emergencia a la comunidad
mundial sobre la aparicion de los primeros casos de esta
enfermedad emergente yurge para que se realice vigilancia
epidemioldgica, examenes de laboratorio especificos y
educacion para la poblacion. (Multi-country monkeypox
outbreak: situation update. World Health Organization,
June 17,2022 (https://www.who.int/emergencies/disease-
outbreak-news/item/2022-DON393).

La viruela de mono es un virus que pertenece al
género de los Orthopoxvirus el cual es genéticamente
distinto a otros miembros de la familia Poxviridae
incluyendo los virus variola (viruela), vaccinia, ectromelia,
camelpox y cowpox. Se caracterizan por ser virus grandes,’
contienen un ADN de doble banda, tienen una membrana
fosfolipidica y son muy estables a la variacion antigénica
de sus proteinas externas, caracteristica fundamental para
el desarrollo de una vacuna eficaz. El MPV tiene varios
hospederos al contrario del virus de la viruela que solo
infecta al ser humano, lo cual hizo posible su erradicaciéon
en 1977 por medio de la vacunacién humana global.*

Transmisién y sintomatologia

Elvirus se transmite por via respiratoria, por contacto
directo con las lesiones en piel y por fomites contaminados.
El periodo de incubacion es de 5 a 21 dias y la enfermedad
se caracteriza-por presentar fiebre, dolor de cabeza, dolor
muscular,cansancio,escalofrios einflamacion delosnédulos
linfaticos. De 1 a 3 dias de la aparicién de los sintomas se
inicia el brote cutaneo o exantema que se caracteriza por
presentar 4 estadios: macula, papula, vesicula y pustula,
los cuales aparecen simultdneamente y evolucionan los
cuatro al mismo tiempo. El exantema se extiende de forma

centrifuga, es decir hacia las extremidades y aparecen en
plantas de los pies y palmas de las manos. Esta caracteristica
es importante ya que consiste en un diagndstico diferencial
de otras enfermedades exantematicas. Puede durar
hasta 4 semanas y las lesiones son dolorosas y puede ser
autolimitante teniendo una mortalidad de 3 al 6%.>¢ En el
brote global de 2022, las presentaciones clinicas atipicas
incluyeron lesiones cutaneas que comenzaban en la region
genital, perianal u oral, lesiones localizadas en un sitio
anatomico especifico, o lesiones en diferentes etapas de
progresion en lugares localizados como vesiculas y pustulas
adyacentes entre si.’

En un estudio publicado en 2022 por Thornhill J.P.
y col® se analizaron 580 casos confirmados por MPV en
16 paises, demostrando caracteristicas clinicas y epide-
miologicas muy diferentes a las reportadas en brotes de
anos pasados.’”® E1 98% de las personas con infeccién
eran homosexuales o bisexuales y el 75% eran blancos.
Se determind que el 41% de las personas eran positivos
por el virus de inmunodeficiencia humana (HIV), pero
no se encontré ninguna diferencia en la evolucion del
MPV con respecto al grupo que era HIV negativo,-com-
probandose que su infeccién estaba bien controlada.

Lesiones en piel fueron reportadas en el 95% de
las personas y se observd que el sitio anatomico mads
comun fue el drea anogenital. El tronco, los brazos, las
piernas y cara también presentaban lesiones, pero solo
el 10% presentaron lesiones en palmas y plantas.>’

Cincuenta y cuatro personas presentaron solo
una lesién ulcerativa en los genitales lo que demuestra
que el diagnéstico diferencial es muy dificil utilizando
solo las caracteristicas clinicas. Los signos iniciales
y la secuencia de las lesiones cutdneas y sistémicas
mostraron grandes variaciones con respecto a brotes
anteriores. Las infecciones fueron autolimitantes, leves
y solo un total de 70 personas fueron hospitalizadas de
las cuales el 5% fueron tratadas con terapia antiviral.>’

Brotes

El monopox fue identificado por primera vez
en 1958 en dos colonias de monos confinados para la
investigacion en el State Serum Institute en Copenhagen
que presentaron lesiones en la piel tipo pox muy
parecidas a las que produce la viruela.’

La enfermedad fue descrita por primera vez en
1970 cuando se reportaron casos esporadicos en las areas
de la selva tropical lluviosa de Africa Central y del Oeste,
siendo en la Repuiblica Democratica del Congo donde se
reportaron los brotes mas importantes.!°

Existen datos epidemioldgicos y clinicos de
los diferentes brotes en varios paises que difieren
en la severidad de la enfermedad y su mortalidad,*’
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asi como en la transmisiéon secundaria, que ha sido
determinada mucho mas baja que la producida por el
virus de la viruela (37 al 88%). Esta observacion mas la
determinacién de que el virus no logra mantenerse en
los humanos después de cinco generaciones, llevo a la
conclusién que no es un problema de salud publica.!! Por
lo tanto, el seguimiento y la vigilancia epidemiolédgica
de este virus perdié importancia hasta el 2003 en que el
CDC recibi6 un reporte de pacientes en Estados Unidos
que desarrollaron fiebre y un exantema cutaneo luego
de estar en contacto con marmotas y otros mamiferos
roedores traidos del Africa. Este brote fue confirmado por
métodos de laboratorioy fue detectado y comprobado por
primera vez en el hemisferio occidental la presencia de
monopox. Ninguno de los casos se debi6 a una infecciéon
secundaria y ninguno resulté en la muerte. Se determind
que la mayoria de los roedores traidos del Africa como
mascotas estaban positivos por el mono-poxvirus. Estos
animales fueron distribuidos a Wisconsin, Kansas,
Missouri, Illinois, Indiana y Ohio donde se presentaron
casos en humanos.?

Estudios seroldgicos han confirmado que varios
animales como ratas, ardillas y primates no humanos se
infectan naturalmente, demostrado por la presencia de an-
ticuerpos especificos del MPV en algunos mamiferos estu-
diados en la Republica Democratica del Congo. En las ardi-
llas (Funisciurus anerythus) que viven en zonas agricolas se
encontré un 28% de seropositividad y en otros mamiferos
pequenos también se detectaron anticuerpos especificos
contra este virus. Sin embargo, se desconoce con certeza
cual es el reservorio natural para los humanos.*?

Si el MPV ha establecido un reservorio enzoético en
Estados Unidos todavia se desconoce, pero si se ha demos-
trado que un conejo se infectd con el virus proveniente de
una marmota en una clinica veterinaria, lo que demuestra
que el virus puede transmitirse naturalmente entre ma-
miferos. Sin embargo, no se conoce con certeza la distri-
bucién de este virus en la naturaleza en Estados Unidos.!3

El conejo infectado fue el responsable de
transmitir el MPV a un humano, lo que obligé al CDC y al
Food and Drugs Administration de los EEUU a prohibir la
importacién de todos los roedores desde Africa (https://
www.cdc.gov/poxvirus/monkeypox/veterinarian/

african-rodent-ban.html#).

Sin embargo, si el MPV se ha establecido en los
roedores norteamericanos, sus implicaciones son muy
dificiles de predecir, pero estudios preliminares han
sugerido que este virus es incapaz de mantenerse en la
poblaciéon humana.!! Aunque debe ser considerada la co-
existencia de altas densidades de poblaciones humanas
y animales como ratas, ratones y ardillas, ademas de las
consecuencias potenciales del MPV en personas inmu-
nosuprimidas incluyendo aquellas con el HIV.”

En mayo del 2022 aparecen los primeros casos de vi-
ruela de mono en los EEUU, extendiéndose el virus a otros
paises del mundo. En este momento, los datos sugieren
que los hombres que tienen sexo con hombres componen
la mayor parte de los casos de viruela de mono o simica. Se
ha demostrado que el epitelio anorectal y genital mues-
tran una probabilidad mas alta de transmitir la infeccién
debido a que las lesiones presentan menos keratinizacién
y menos macréfagos y células dendriticas que son presen-
tadoras de antigenos.!* Sin embargo, cualquier persona,
independientemente de su orientacion sexual o identidad
de género, que haya tenido contacto personal cercano con
alguien que tenga la enfermedad est4 en riesgo.'

La pregunta mas importante de hacerse es cuales
pueden ser las consecuencias futuras de esta enfermedad
debido al cambio en sus manifestaciones clinicas en los
pacientes.!®

Diagnoéstico clinico diferencial

Existen varias enfermedades exantematicas que
pueden confundirse con la enfermedad producida por
el MPV, por lo tanto es fundamental la informacién
epidemioldgica del paciente para poder situarlo enla zona
endémica o identificar contactos con grupos de riesgo
(https://www.cdc.gov/poxvirus/monkeypox/clinicians/
index.html). El modo de transmisién y la sintomatologia
que produce el virus de Varicela Zoster (VZ) son muy
parecidos al MPV, por lo tanto, es facil hacer un mal
diagndstico. El VZ también produce un exantema que
se caracteriza por presentar maculas-papulas-vesiculas
y costras. Sin embargo, los diferentes estadios de VZ no
evolucionan al mismo tiempo como en el caso de MPV
donde en un mismo momento se pueden encontrar los
cuatro estadios presentes,” (Monkeypox: case definitions.

UK Health Security Agency, 2022 en https:/www.gov.uk/
guidance/monkeypox-case-definitions).

El sindrome de pie-mano y boca que es producido
por un enterovirus también podria confundirse por
presentar lesiones exantemadticas, asi como otras
enfermedades como sifilis, y eczema herpeticum,
dermatitis herpetiformes, rickettsialpox y molusco
contagioso. Por esta razoén es fundamental las pruebas
de laboratorio utilizando métodos especificos para
realizar un diagnéstico certero.!>!” (Monkeypox outbreak
toolbox. World Health Organization, 2022 en https://
www.who.int/emergencies/outbreak-toolkit/disease-
outbreak-toolboxes/monkeypox-outbreak-toolbox)

Diagnéstico

Los casos sospechosos son aquellos que se presentan
en personas que se han expuesto a mamiferos pequenos
ya sean domésticos o salvajes y personas que hayan tenido
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contacto con casos probables o diagnosticados con el virus.
El contacto sexual con homosexual y bisexuales se consi-
dera un grupo de riesgo importante. Los casos deben ser re-
portados inmediatamente al Departamento de Salud local,
que en el caso de Costa Rica es el INCIENSA, para ser con-
firmado por medio de técnicas de laboratorio especificas.

Las muestras clinicas que se utilizan son tejidos de
la piel, costras, liquido de las vesiculas (que contienen
cantidades de particulas virales infecciosas), semen y
sangre.!” También se puede tomar una muestra de la
base de las vesiculas por medio de una torunda estéril.
Las muestras clinicas deben ser almacenadas a -20C
mientras al ser transportadas al laboratorio.!”

Las técnicas que se utilizan son a) el aislamiento
del virus, b) demostracién de particulas cuya morfologia
sea consistente con un poxvirus por medio de microscopia
electrénica, c¢) la demostracién del ADN especifico del MPV
por medio de la técnica de PCR, que es la mas utilizada.!”

La serologia no es recomendada como técnica
diagnodstica por la relacion antigénica cercana con
otros virus de la familia.*(Monkeypox outbreak toolbox.
World Health Organization, 2022 en https://www.who.
int/emergencies/outbreak-toolkit/disease-outbreak-
toolboxes/monkeypox-outbreak-toolbox)

Tratamiento

La mayoria de los pacientes con viruela de mono
presentan una enfermedad autolimitada. El tratamiento
es sintomadtico e incluye analgésicos, liquidos y cuidado
de las heridas. Los pacientes con enfermedad grave,
complicaciones como lesiones hemorragicas o confluentes,
compromiso de mucosas o genitales o cualquier otra que
requiere hospitalizacion deben considerarse candidatos para
el tratamiento antiviral. No existe ninguna droga especifica
contra este virus, pero las drogas antivirales si tienen
actividad contra el virus. El mas usado es el tecovirimat
que ha sido aprobado por Food and Drugs Administration
de los EEUU vy est4 disponible en forma oral e intravenoso
a través del CDC.!® También se pueden usar el cidofovir o
brincidofovir (CMX001) y la inmunoglobulina antivirus.'®

Prevencion

La vacunacioén global con la vacuna contra la viruela
que llevé a la erradicacion del virus de la humanidad®
ofrece proteccién contra la enfermedad simica. Esto
explica que el grupo de riesgo de la enfermedad emergente
es el de menores de 50 anos que no fueron vacunadas. Sin
embargo, ante la emergencia de los casos de enfermedad

causada por el MPV en mayo del 2022, varias agencias
de los Estados Unidos aprobaron la utilizacion de
dos vacunas para la prevencion de esta enfermedad
emergente. Existen dos tipos de vacunas, la Jynneos que
se administra intradérmica en un esquema de dos dosis
con una diferencia de 28 dias entre ambas y la ACAM2000,
la cual tiene efectos secundarios y contraindicaciones
por lo tanto no es tan utilizada. Las recomendaciones y
guias para la utilizacion correcta de estas vacunas pueden
ser consultadas en los documentos del CDC Advisory
Committee on Immnunization Practices (ACIP)."

Se ha recomendado aplicar vacunas a aquellas
personas en riesgo ocupacional como personal
médico, veterinario y personal que cuida de animales
que puedan portar el virus.* Es también importante
mantenerse informado, ya que la definiciéon de caso y
las recomendaciones para la aplicaciéon de las vacunas
varian constantemente debido a la re-emergencia de
este virus.

Los pacientes se deben aislar hasta que las lesiones
sehayanresueltoylascostras sehayan caido,se debe evitar
el contacto fisico con personas y animales, no compartir
elementos potencialmente contaminados como ropa,
utensilios y limpiar y desinfectar las superficies u objetos.
Usar barbijo en el caso de contacto cercano.

Bioterrorismo

Elvirus delaviruela es uno delos agentes mas temidos
que pueda ser utilizado en el bioterrorismo por su alta tasa
de mortalidad y facil modo transmision, la que involucra
el sistema respiratorio, el contacto directo con lesiones
de la piel y fomites contaminados con el virus. Su alta
transmisibilidad en humanos (37% - 88%) lo convierten en
un arma letal, sobre todo para las generaciones mas jévenes
que no fueron vacunadas en el pasado. Esto explica que la
poblacién en riesgo del monopox humano son personas
menores de 50 anos. Su alta mortalidad pone en evidencia
su lugar en la historia como uno de los agentes infecciosos
mas letales que ha arrasado con poblaciones enteras.

La preocupacién que el MPV tenga la potencialidad
de ser empleado como arma terrorista ha variado a
través de los tiempos. Sin embargo, estudios realizados
demuestran que su virulencia y transmisibilidad son
bajas, es una enfermedad generalmente autolimitante
y de mortalidad muy baja, el virus no muestra gran
variacién genética y su prevalencia en poblaciones
humanas no se ha evidenciado.

Estudios comparativos entre el genoma del
virus de la viruela y el MPV han demostrado que son
diferentes especies ya que evolucionaron de ancestros
independientes, por lo tanto, no hay peligro que uno se
convierta en el otro.!
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Por lo tanto, al momento no se considera como
un virus de alto riesgo para la poblacién mundial, sin
embargo, la vigilancia epidemiolégica, asi como estudios
de investigacion en la biologia y ecologia del virus en la
areas endémicas y no endémicas es fundamental para
lograr asi la prevencién y manejo en caso de otro brote.?

Datos globales

Los datos al 23 de noviembre del 2022 se han
diagnosticado 80.850 casos en el mundo con una
mortalidad muy baja. (Monkeypox outbreak global map.
World Health Organization, 2022 (https://www.cdc.gov.
poxvirus/monkeypox/response/2022/world-map.html).

En Costa Rica se han confirmado al menos 23
casos de monopox humano y la mayoria de personas
que presentan la enfermedad son hombres de 25 a 51
anos. (Ministerio de Salud de Costa Rica. Direccion de
Vigilancia de la Salud. Boletin Epidemiolégico No.44.
2022. Semana Epidemioldgica 46).
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