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Viruela Simica: empezamos de nuevo...
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Introduccion

Esta nueva alarma se inici6 el 7 de mayo del
2022, con 82 casos confirmados y 28 sospechosos
en el Reino Unido, pais donde la viruela simica no
es endémica. Esto sucede cuando atin no ha termi-
nado la pandemia por COVID — 19."*?

El virus se caracteriza por ser DNA de doble
cadena, y se define como Poxviridae, del género de
los Ortomixovirus que incluyen la varicela. Es una
zoonosis que puede infectar a los humanos; estos
ultimos a su vez pueden producir contagio interhu-
mano. En esta clasificacion de virus se encuentra
desde la viruela hasta el virus del molusco conta-
gioso, con claras diferencias en la expresion clini-
cay la severidad.’

Este virus puede enfermar a ratas gambianas y
lirones ademas algunos tipos de ardilla pero fue
identificado en monos en 1958 por lo que lleva su
nombre.'

En Estados Unidos hubo un brote aislado en
2003 debido a perros infectados previamente por
ratas gambianas y en 2018 fue importada al Reino
Unido por viajeros de Nigeria. En los ultimos afios
multiples casos se han documentados en Nigeria.
La particularidad en estos tltimos casos se relacio-
na con la localizacion genital que orienta a la
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transmision persona - persona y probablemente via
genital.'**

El tnico caso reportado en Venezuela se detec-
t6 en un viajero que entraba al pais desde Espafia el
12 de junio del 2022 y no ha sido reportado en el
mapa de la OMS.’

La situacion 2022 se caracteriza por la aparicion
de la enfermedad en paises que no son endémicos.
En la segunda semana de junio se habian demostra-
do 1350 casos, el 60% estaban en Portugal, Espafia
y Reino Unido, y en USA el CDC sefial6 la presen-
cia de 45 casos en 15 estados.”

Se enfatiza la transmision humana entre hom-
bres, lo que sefiala la via de contacto de secrecio-
nes y piel a través del acto sexual sin que sea exclu-
sivamente por las secreciones sexuales. Se conoce
que también puede ser por fomites y por las secre-
ciones de vias respiratorias ademas de la via pla-
centaria (viruela simica congénita).'

Existen por lo menos 2 tipos de viruela simica
bien definidos. La que se relaciona con el area de
Africa Occidental y la del Congo, esta ultima mas
severa y transmisible. En el brote actual se ha sefia-
lado que se debe a la del Africa Occidental.'?

Desde el punto de vista clinico la incubacion es
entre 3 dias a 5 semanas. Se inicia con sintomas
inespecificos que van desde fiebre, astenia, cefalea,
mialgias, odinofagia e inclusive tos. La adenopatia
es muy representativa. Los primeros sintomas pue-
den confundirse con COVID — 19. Luego del ler al
3er dia de la fiebre se inicia un rash facial y de
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miembros inferiores. Esas lesiones de piel evolu-
cionan desde maculas, a papulas y posteriormente
a vesiculas, las que progresan a pustula y posterio-
mente ulceras con costra con resolucion entre 2 a 4
semanas. Las lesiones iniciales corresponden al
sitio de inoculacion lo que explica en la actualidad
la alta frecuencia de lesiones genitales. A diferen-
cia del COVID — 19 esta enfermedad no suele cur-
sar asintomatica.'”

Es importante entender que las manifestaciones
clinicas pueden variar. La viruela cléasica presenta
lesiones cutaneas en el mismo momento evolutivo;
en este brote, se han descrito lesiones en diferentes
estadios, es decir papulas cursando con pustulas o
tlceras al mismo tiempo, lo que no suele ser la
manifestacion frecuente. Nuevamente estamos
aprendiendo de una enfermedad y debe observarse
cuidadosamente toda evolucion compatible con la
enfermedad y se recomienda la revision de las
fotografias del caso presentado por Bazgos y cols.,
que permite observar la facilidad con que se pue-
den confundir las lesiones iniciales con otras enfer-
medades virales o bacterianas productoras de pus-
tulas.**

Es importante que puedan presentarse compli-
caciones sistémicas como neumonia, encefalitis,
infecciones oculares sobre todo en la edad pediatri-
ca (menores de 8 afnos), embarazadas, inmunocom-
prometidos y la mortalidad oscila entre el 1 y 11%.
Esto se calcul6 en el brote de 2003.2

Actualmente, la clasificacion clinica segun el
DC 10 y lineamientos internacionales segin las
siguientes definiciones son:**'

Caso Sospechoso

Persona de cualquier edad que se presenta en un
pais no endémico de viruela simica con exantema
agudo inexplicable.

*  Cefalea
»  Fiebre subita (>38,5°C)
*  Mialgias

*  Lumbalgia
*  Astenia
* Linfadenopatia
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Deben descartarse varicela, herpes Zoster,
sarampion, zika, dengue, chikunguya, herpes sim-
ple, infecciones bacterianas de la piel, gonococia
diseminada, sifilis primaria o secundaria,
Chancroide, linfogranuloma Venéreo, granuloma
inguinal, molusco contagioso, reaccion alérgica y
cualquier otra causa comun localmente relevante
de erupcion vesicular.

Caso probable

Cumple con caso sospechoso y

Uno o mas de los siguientes criterios

* Tiene un vinculo epidemiologico (exposi-
cion estrecha sin proteccion respiratoria;
contacto fisico directo, incluido el contac-
to sexual; o contacto con materiales conta-
minados, como ropa o ropa de cama) con
un caso probable o confirmado de viruela
simica en los 21 dias anteriores al inicio de
los sintomas.

* Antecedente de viaje a un pais endémico
de viruela simica en los 21 dias previos al
inicio de los sintomas.

Caso confirmado:

Persona que cumple con la definicién de caso
sospechoso o probable y esta confirmado por labo-
ratorio para el virus de la viruela simica mediante
pruebas moleculares (PCR en tiempo real), u otras
como secuenciacion (si estan disponibles).

La confirmacion del diagndstico clinico se rea-
liza con laboratorio que debe estar disponible para
las sospechas. En Venezuela el IVIC y lo virélogos
se encuentran trabajando en esta area y se esperan
lineamientos para el envio del material sospechoso.

Es importante que a pesar de que la transmision
humano- animal no ha sido reportada, es necesario
evitar que los enfermos contacten inclusive sus
mascotas para evitar propagacion.’

Existen varias formas de recoleccion de la
muestra. Segun la Guia Interim del CDC, es impor-
tante que las muestras deben ser recolectadas con
un hisopo de nylon, poliéster o dacrén y, preferi-
blemente, se debe obtener de una lesion cutanea
abierta. Una vez tomada debe ser refrigerada o



congelada en un tubo estéril y seco.®

La guia del CD10 propone los siguientes méto-

dos diagnosticos:"

a) Aislamiento del virus de la viruela simica
de muestra clinica (liquido vesicular) en
cultivos de lineas celulares.

b) Deteccion de acido nucleico del virus de
viruela simica en una muestra clinica
(PCR).

c) Deteccion de antigeno viral por
Inmunofluorescencia directa (IFD).

d) Seroconversion o Incremento significativo
de anticuerpos IgG entre 2 sueros tomados
en fase aguda y en fase convaleciente.

Las caracteristicas Anatomopatologicas carac-

teristicas de los Poxvirus, son:?

* Inclusiones eosinofilicas intracitoplasma-
ticas prominentes en las células epiteliales.

*  Degeneracion balonizante, necrosis de
queratinocitos e hiperplasia.

e La dermis presenta inflamacion linfocita-
ria, y a medida que se produce la ulcera-
cion, hay infiltracion por neutréfilos, eosi-
noéfilos y células gigantes multinucleadas.

¢ También hay vasculitis.

La prevencion va directamente relacionada con
evitar el contacto directo con los enfermos y los
fomites potencialmente usados por este, desde las
sabanas y ropa hasta los enseres domésticos.

A nivel hospitalario deben realizarse la imple-
mentacion de medidas apropiadas de prevencion y
control de infecciones con el fin de mitigar y con-
trolar la transmision de la viruela simica en entor-
nos comunitarios y en establecimientos de salud:
sefialar:®

* Laaplicacion de una jerarquia de controles

(controles administrativos, ambientales y
de ingenieria)

*  El uso de equipos de proteccion personal

para reducir el riesgo de exposicion.

*  Los trabajadores de la salud deben tomar

las precauciones estandar con regularidad:
o Evaluacion de riesgos para cada interac-
cion con el paciente
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o Higiene respiratoria y etiqueta de la tos,
ubicacion del paciente

o Uso apropiado de equipos de proteccion
personal

o Técnica aséptica en todo momento e
intervencion

o Limpieza y desinfeccion ambiental

0 Manejo adecuado de la ropa y ropa de
cama

o Descontaminacion y reprocesamiento de
articulos y equipos reutilizables para el
cuidado del paciente, y gestion de resi-
duos

o Se recomienda que se implementen
medidas de control con los contactos y
gotitas de vias respiratorias para cual-
quier caso sospechoso, probable o con-
firmado de viruela simica.

o Elmédico que los atiende debe usar pro-
teccion personal suficiente tal como
mascara N-95, doble guante, mono com-
pleto y bata manga larga, con lentes de
proteccion preferiblemente.

o  Anivel hospitalario debe ser aislado pre-
feriblemente en una sala con presion
negativa y mantener las pautas usuales
de limpieza.

El CD10 postulo las siguientes pautas de con-
trol para los pacientes con el diagndstico:"

Casos no hospitalizados

Exclusion de guarderia, escuela, trabajo, con-
sultas médicas, centros de salud y otros lugares
publicos, desde que aparece la erupcion hasta que
todas las lesiones hayan desaparecido.

Casos hospitalizados
Aislamiento respiratorio y de contacto hasta
que todas las lesiones se hayan convertido en cos-
tras.

Desinfeccion: concurrente de los objetos y ropa
del paciente, con posibilidad de haber sido conta-
minados con secreciones nasofaringeas y/o de las
lesiones cutaneas.
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Medidas en contactos directos de enfermos

En primer lugar, se identificara a aquellas per-
sonas susceptibles expuestas a un caso de viruela
simica durante el periodo de transmisibilidad
(desde un dia antes de la aparicion del exantema
hasta que las lesiones estén en fase de costra) y
deben ser seguidos diariamente para identificar el
inicio de la enfermedad con las medidas respecti-
vas de asilamiento estricto.

Se conoce que la vacunacion antivaridlica pro-
tege 80% sobre esta enfermedad.”

En la actualidad existen 2 vacunas: ACAM2000
y JYNNEOS (Imvamune o Imvanex); no estan dis-
ponibles para uso masivo y se mantiene el plantea-
miento de que el abordaje es preventivo a través
del manejo adecuado de casos. La Administracion
de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos
(FDA), para prevenir la viruela del mono, han
planteado el uso de la ACAM2000 o JYNNEOS
como profilaxis previa a la exposicion en los inves-
tigadores actuales. En las personas post exposicion
se podria aplicar la JYNNEOS dentro de los 4 dias
luego del contacto para evitar la enfermedad y se
podria prolongar hasta los 14 dias con el fin de dis-
minuir la gravedad. Actualmente no existe disponi-
bilidad de vacuna para uso a gran escala.’

La OMS resume las recomendaciones de la

vacuna de la siguiente forma"

* La vacunaciébn masiva no es requerida
dado que se trata de una enfermedad auto-
limitada

* Ladecision de la vacunacion debe ser rea-
lizada en conjunto con el paciente a ser
vacunado evaluando los riesgos y benefi-
cios

* La vacunacion post exposicion es reco-
mendada con una vacuna de 2* o 3* gene-
racion, preferiblemente los primeros 4 dias
del contacto. Puede llevarse hasta los 14
dias si no hay sintomas para prevenir la
enfermedad.

* La administracion pre exposicion es reco-
mendada en trabajadores de salud en ries-
go de exposicion, personal de laboratorio
que investigue estos virus y aquellos que
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se dediquen al diagnoéstico de la enferme-
dad

 Las campafias de vacunacion deben ir
acompafadas de educacion adecuada y
farmacovigilancia muy planificada

* La administracion de la vacuna debe tener
un protocolo estricto de vigilancia y segui-
miento.

Guarner y cols., consideran que el tratamiento
es sintomatico, solo se considera el uso antiviral en
inmunosuprimidos, embarazadas y nifilos menores
de 8 afios para los que se proponen 2 antivirales.”

*  Tecovirimat previene la formacion de la
envoltura viral al inhibir p37de los orto-
poxvirus. Este medicamento lo aprobo la
FDA para el tratamiento de viruela en
2018.

*  Brincidofovir es un profarmaco de cidofo-
vir, un fdrmaco aprobado para el trata-
miento de la retinitis por citomegalovirus
(CMV) en pacientes con SIDA. Tiene la
limitante que la toxicidad renal severa. La
experiencia clinica es limitada pero el
SCD lo aprob¢ para viruela en 2021.

El CDC genero6 la guia de tratamiento en el
Interim de pautas definitivas que se pueden resu-
mir en:""

* La mayoria de los pacientes tienen formas

leves autolimitadas

*  El pronostico depende del estado de vacu-

nacion previo y comorbilidades debilitan-
tes tales como:

o SIDA, leucemia, linfoma, enfermedad
maligna, trasplantados, receptores de
transplantes de células hematopoyéticas
de menos de 24 meses o de mas de 24 si
hubo criterio enfermedad-injerto contra
huésped o recaida de la enfermedad de
base, quimioterapia, radioterapia, uso de
inhibidores de FNT, esteroides a altas
dosis, enfermedad autoinmune o inmu-
nodepresion de cualquier etiologia.

o Las formas severas (hemorragicas, lesio-
nes confluentes, encefalitis o cualquier
otro compromiso severo) deben ser hos-
pitalizadas.



o Niflos menores de 8 afnos deben ser
seguidos de cerca.

o Las personas con enfermedad severa de
la piel tal como dermatitis atopica, enfer-
medades exfoliantes de la piel como
eczemas, quemaduras, impétigo, varice-
la, Herpes simplex, acné severo, derma-
titis del pafial, psoriasis o queratosis foli-
cular.

o Las personas con complicaciones rela-
cionadas con la piel como: infeccion
bacteriana, gastroenteritis con nauseas y
vomitos severos, diarrea, deshidratacion,
infeccion respiratoria severa, comorbili-
dad activa no controlada.

o Formas aberrantes tales como compro-
miso ocular, labial o cualquier otra zona
anatomica que se considere altamente
peligrosa como area anal, genital o
facial.

De igual forma sefalan que no existe tratamien-
to especifico, pero que los antivirales que pueden
ser utilizados serian:"

*  El Tecovirimar o TPOXX puede ser usado
como protocolo “compasivo”. Puede ser
usado via oral o intravenosa, para niflos
con menos de 13 Kg se puede mezclar el
contenido de la capsula con la comida

*  El Cidofodil (Vistide) fue aprobado para el
uso en brotes de ortopoxviruses

*  Vaccinia Immune Globulin Intravenous
(VIGIV) ha sido aprobada en las compli-
caciones de la vacunacion de la vaccinia
(viruela) en: eczema por vaccinia, vaccinia
progresiva, vaccinia generalizada grave o
infecciones por vaccinia en personas que
tienen enfermedades de la piel

*  Brincidofovir (Tembexa) fue aprobado
para la varicela.

En nuestro pais no se cuenta con ninguno de
estas opciones terapéuticas por lo que el tratamien-
to debe ser expectante y de apoyo.

La OMS mantiene como medidas de contencion
1) difundir la informacion para educar adecuada-
mente a la poblacion, 2) mantener el distancia-
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miento social, 3) lavado de manos frecuente, 4)
mantener personal de salud en los eventos de
publico masivos que permita la identificacion de
casos y denuncia respectiva.

De vital importancia para la contencion es la

notificacion de casos que debe incluir:'

* Fecha de notificacion; lugar de notifica-
cion; nombre, edad, sexo y residencia del
paciente.

¢« Fecha de inicio de sintomas; antecedente
de viaje reciente; exposicion reciente a un
caso probable o confirmado; tipo de con-
tacto con el caso probable o confirmado
(cuando corresponda).

*  Antecedente reciente de haber tenido mul-
tiples parejas sexuales

*  Estado de vacunacion contra la viruela

*  Presencia de exantema vesicular

*  Presencia de otros signos o sintomas clini-
cos segun la definicion de caso

*  Fecha de confirmacion

*  M:¢étodo de confirmacion (si corresponde)

*  Caracterizacion gendmica (si esta disponi-
ble)

*  Otros hallazgos clinicos o de laboratorio
relevantes, particularmente para excluir
causas comunes de erupcion segun la defi-
nicion de caso.

* Si el caso se encuentra hospitalizado,
incluir la fecha de hospitalizacion (lugar
donde se hospitalizo); fecha de alta y fecha
de defuncion (si corresponde).

Nos encontramos a la espera de la planilla de
notificacion definitiva y la via de llegada al MPPS.

La vigilancia internacional es vital. En la guia
de atencion a la enfermedad del MPPS se plantea:

*  Mantener las medidas de Vigilancia
Epidemiologica en puertos y aeropuertos

*  Vigilancia de las personas procedentes de
los paises endémicos a viruela simica o en
aquellos lugares con brotes por esta enfer-
medad.

* Aislamiento inmediato ante la deteccion
de casos.

*  Vigilancia de febriles.
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*  Georeferenciacion de todo viajero que
entre a Venezuela

También, el pensamiento del clinico debe man-
tenerse abierto y activo. Si bien esta enfermedad
no se propaga de forma asintomatica, podrian suce-
der mutaciones que lo permitan y expliquen bien
sea la mayor transmisibilidad como parece suceder
actualmente o por el contrario se genere una forma
mas lenta que hace mucho mas dificil rastrear la
cadena de transmision.

Una de las complicaciones mas temidas es la
insuficiencia respiratoria que llega a tener una tasa
de mortalidad del 25% entre los confirmados com-
plicados.

No debemos olvidar, que los sistemas de salud
se encuentran al limite debido a la pandemia por la
COVID — 19 y deben estar preparados para enfren-
tar esta nueva calamidad para la cual se debe man-
tener la informacion local como una prioridad de
comunicacion y publicacion.

La OMS en 1979 con 19 miembros en Ia
Asamblea 33, con la Comision Mundial para la
Certificacion de la Erradicacion de la Viruela,
corrobor6, que la enfermedad habia desaparecido
en todo el mundo y en enero del 2020 se celebra-
ron 40 anos de ese hecho.17 Dos afnos mas tarde,
se inicia una nueva historia...
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