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RESUMO

Objetivo: Analisar as caracteristicas do virus Monkeypox (MPX) e da variola dos macacos. Reviséo
bibliogréfica: A variola dos macacos é uma infecgéo viral zoonética causada pelo virus MPX que resulta em
uma clinica semelhante a da variola e que recentemente teve um surto mundial. Sua transmisséo pode ocorrer
de animais para humanos e entre humanos por contato com secregdes respiratorias de individuos infectados,
lesGes de pele ou 6rgdos genitais, contato face a face prolongado, transmissdo sexual e placentaria. O
processo de infecgdo por MPX é dividido em duas fases: a fase prodrémica com febre, fadiga, cefaléia intensa,
linfadenopatia, dores musculares e a fase de erupcéo cutéanea. Consideragdes finais: A variola dos macacos
surge em um momento fragilizado pds pandemia de coronavirus, e apesar, de sua menor carga viral e baixa
letalidade, é fundamental o seu controle, principalmente, através da prevencédo de contato. O tratamento da
doenca é feito através de medidas de suporte e em casos graves ou com progressao para gravidade podem
ser utilizados os anti-virus da variola como o tecovirimat, cidofovir ou brincidofovir. A vacina¢do deve com
vacinas anti variola deve ser avaliada caso a caso.

Palavras-chave: Variola dos macacos, Virus da Variola dos Macacos, Zoonoses virais.
ABSTRACT

Objective: To analyze the characteristics of the Monkeypox virus (MPX) and monkeypox. Bibliographic
review: Monkeypox is a zoonotic viral infection caused by the MPX virus that results in a disease similar to
smallpox and has recently had a worldwide outbreak. Its transmission can occur from animals to humans and
between humans through contact with respiratory secretions from infected individuals, skin or genital organ
lesions, prolonged face-to-face contact, sexual and placental transmission. The MPX infection process is
divided into two phases: the prodromal phase with fever, fatigue, severe headache, lymphadenopathy, muscle
pain and the rash phase. Final considerations: Monkeypox appears at a fragile time after the coronavirus
pandemic, and despite its lower viral load and low lethality, its control is essential, mainly through contact
prevention. The disease is treated through supportive measures and in severe cases or with progression to
severity, smallpox antiviruses such as tecovirimat, cidofovir or brincidofovir can be used. Vaccination with
smallpox vaccines should be assessed on a case-by-case basis.

Keywords: Monkeypox, Monkeypox Virus, Viral zoonoses.
RESUMEN

Objetivo: Analizar las caracteristicas del virus Monkeypox (MPX) y la viruela simica. Revisién bibliogréfica:
La viruela del mono es una infeccidn viral zoonética causada por el virus MPX que resulta en una enfermedad
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similar a la viruela y recientemente ha tenido un brote mundial. Su transmisién puede ocurrir de animales a
humanos y entre humanos a través del contacto con secreciones respiratorias de individuos infectados,
lesiones en la piel o en érganos genitales, contacto prolongado cara a cara, transmision sexual y placentaria.
El proceso de infeccion por MPX se divide en dos fases: la fase prodrémica con fiebre, fatiga, dolor de cabeza
intenso, linfadenopatia, dolor muscular y la fase de erupcion. Consideraciones finales: La viruela del simio
aparece en un momento fragil tras la pandemia de coronavirus, y a pesar de su menor carga viral y baja
letalidad, su control es fundamental, principalmente mediante la prevencién de contactos. La enfermedad se
trata mediante medidas de apoyo y en casos graves 0 con progresion hacia la gravedad, se pueden utilizar
antivirus contra la viruela como tecovirimat, cidofovir o brincidofovir. La vacunacion con vacunas antivaridlicas
debe evaluarse caso por caso.

Palabras clave: Viruela del mono, Virus de la viruela del mono, Zoonosis virales.

INTRODUCAO

Embora o mundo ainda seja desafiado pela pandemia da doencga coronavirus 2019 (COVID-19), o
surgimento de um novo surto causado pelo virus da variola dos macacos levantou preocupacao entre as
autoridades de salde publica sobre se constituiria uma nova ameaca. A variola dos macacos € uma infeccao
viral zoondtica causada pelo virus Monkeypox (MPX) que resulta em uma erupgéo cutanea semelhante a da
variola. O MPX é um virus de DNA de fita dupla envelopado pertencente ao género Orthopoxvirus da familia
Poxviridae. O género Orthopoxvirus também inclui o virus da variola (VARV), o agente causador da doenca
letal da variola. Os sintomas da variola dos macacos em humanos séo relativamente semelhantes aos da
variola, mas com menor taxa de mortalidade (RIZK JG, et al., 2022; LUM FM, et al., 2022; MITJA O, et al.,
2023).

No entanto, ao contrario da variola, também possui reservatorios animais que lhe permitiram sobreviver
e se espalhar. O virus foi identificado pela primeira vez em 1958 em macacos na Dinamarca. O primeiro caso
humano relatado foi em 1970 em uma crianca na Republica Democrética do Congo (RDC). Desde entéo, a
variola dos macacos é endémica na Africa Central e Ocidental e surgiram dois clados distintos — a bacia do
Congo ou clado da Africa Central (clade 1) e o clado da Africa Ocidental (clade 2). O primeiro é mais virulento,
com maior letalidade. Por ser um virus de DNA, altera¢cbes importantes e frequentes na estrutura genética
sdo menos provaveis no virus MPX (SINGHAL T, et al., 2022; RIZK JG, et al., 2022).

A variolas dos macacos é contraida por humanos através de animais infectados como macacos, ratos e
esquilos. O virus pode se espalhar para humanos através do contato préximo com fluidos corporais de um
portador, como saliva, muco ou lesBes cutaneas. A doenca apresenta sintomas como febre, dor de cabeca,
dores musculares e uma erupc¢ao cutdnea que comeca como pequenos inchagos e evolui para inchacos
elevados cheios de liquido. Os inchagos causados pela variola dos macacos podem se manifestar em
qualquer parte do corpo, mas geralmente sdo encontrados no rosto, nas maos e nos pés. Em casos extremos,
a infeccdo pode levar a complicagBes perigosas, como pneumonia e sepse, que podem ser potencialmente
fatais (LETAFATI A e SAKHAVARZV T, 2023; LIM CK, et al., 2023; CABRERA-GAYTAN DA e ALFARO-
MARTINEZ LA, 2023).

A pandemia de MPX migrou para quase 110 nag¢08es diferentes. De acordo com um estudo da Organizacao
Mundial da Saude (OMS), a variola dos macacos pode ndo evoluir para um surto, uma vez que a carga viral
do MPX é bastante modesta. Embora no surto de 2022 a doenga pareca ser autolimitada com uma taxa de
mortalidade extremamente baixa (principalmente associada a complicacdes, incluindo encefalite), a
morbidade pode ser significativa devido a lesBes cuténeas e orais dolorosas, limitando a ingestdo oral e
exigindo hospitalizagédo. Dada a potencial morbidade e transmisséo através de goticulas, contato direto pele
a pele ou contato com superficies contaminadas, o reconhecimento e o manejo imediatos sdo imperativos
para limitar a propagac¢éo e reduzir a morbidade potencial em populagbes vulnerdveis Embora tenha sido
relatado que a vacina contra a variola fornece 85% de protecédo contra o0 MPX, a vacinacgao contra o virus da
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variola foi descontinuada desde 1980, quando a OMS anunciou a erradicagdo do virus da variola, além de
faltarem medicamentos e vacinas especificas para o MPX (BEGUM JPS, et al., 2023; LONG B, et al., 2023;
GONG Q, et al., 2022).

O surgimento continuo da epidemia de MPX atraiu a atencao generalizada em todo o mundo e é suspeito
de ser uma ameaca potencial para populacdes mais vastas. Dessa forma, torna-se essencial o estudo da
doenca a fim de reduzir a contaminacdo e frear uma nova pandemia. O objetivo do estudo foi analisar as
caracteristicas do virus Monkey pox e da variola dos macacos.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Definicdo e epidemiologia

A variola dos macacos é um virus de DNA que pertence a familia Poxviridae do género Orthopoxvirus com
base na dltima atualizagdo do Comité Internacional de Taxonomia de Virus em agosto de 2022 e causa uma
doencga semelhante a variola. MPX € uma doenca zoon6tica com hospedeiro priméario nédo identificado e é
patogénica em animais e humanos. Esta foi descoberta em 1958 durante um surto semelhante ao da variola
em macacos num centro de pesquisa dinamarqués, dai o nome “variola dos macacos”; no entanto, o
reservatorio animal € desconhecido. Pequenos roedores abrigam o virus na Africa. O primeiro caso humano,
semelhante ao da variola, foi relatado em 1970 na Republica Democratica do Congo. A doenca humana é
diferente de acordo com o clado envolvido: o clade 1 MPX foi relatado na Bacia do Congo: Camardes, Congo,
Republica Centro-Africana e Republica Democratica do Congo. A transmissdo entre humanos ocorre.
Nagueles néo vacinados contra a variola, a taxa de mortalidade foi de 11% (e 15% nos menores de 4 anos
de idade); a infeccéo do Clade 2 foi notificada na Africa Ocidental (Serra Leoa, Libéria, Costa do Marfim, Gana
e Nigéria). Todos os casos foram associados ao contato com roedores arbéreos e ndo arboreos. A mortalidade
foi baixa (KARAGOZ A, et al., 2023; SALCEDO RM e MADARIAGA MG, 2023).

Desde a década de 1970 até ao presente, foram notificados quase 30.000 casos de infeccdo por MPX,
com algumas centenas de mortes, na Bacia do Congo. Na década de 1980, a fonte de infec¢ao era o contato
com animais (72%) e na década de 1990, o contato com humanos explicava 78% dos casos. Até a década
de 1990, 100% das mortes ocorriam em crian¢cas menores de 10 anos e, posteriormente, esse grupo explicou
apenas 35% das mortes. Esta alteracdo pode ser explicada em parte pelo desmame da proteccao cruzada
proporcionada pela vacinagéo anterior contra a variola (MITJA O, et al., 2023; LIM CK, et al., 2023; TIWARI
A, et al., 2023).

Foram notificados casos esporadicos fora de Africa, mas em 2003 houve um surto de 47 casos de infecgéo
por MPX nos EUA. Estes foram adquiridos pelo contato com cées da pradaria, que por sua vez foram
infectados ao serem alojados com roedores importados de Gana. Ndo houve mortes e nenhuma transmissao
de pessoa para pessoa foi documentada. A analise da sequéncia genética confirmou que os isolados
pertenciam ao clade. Entre 2017 e 2020, foi descrito um surto de infeccdo por MPX na Nigéria, com modos
de transmissdo semelhantes aos observados na atual epidemia. O aumento da doencga foi atribuido ao
crescimento populacional e a perda da imunidade a variola, mas a comunidade internacional prestou pouca
atencdo (BUNGE EM, et al., 2022; CACOUB P e HALFON P, 2022; CABRERA-GAYTAN DA e ALFARO-
MARTINEZ LA, 2023).

Em maio de 2022, um surto incomum de infec¢@o por MPX foi inicialmente relatado no Reino Unido.
Posteriormente, varios casos apareceram em todo o mundo. A infeccao por MPX em humanos é atualmente
uma preocupacdao crescente de salde publica, uma vez que mais de 85.000 infec¢des clinicas de infeccéo
por MPV foram publicadas em mais de 100 paises diferentes em todo o0 mundo, em comparacdo com apenas
48 casos na década de 1970. Em 23 de julho, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou Emergéncia
de Saude Publica de Importancia Internacional. Ao contrario de outros surtos relacionados com viagens de
paises endémicos ou contato com animais transportados da area afetada, a fonte de infec¢do ainda nao foi
identificada. Foi relatado que os pacientes com variola dos macacos no surto atual geralmente tiveram contato

REAMed | Vol. 24 | DOI: https://doi.org/10.25248/REAMed.e15108.2024 Pagina 3de 7


https://doi.org/10.25248/REAMed.e15108.2024

7Gacervo+
"“ index base Revista Eletronica Acervo Médico | ISSN 2764-0485

fisico proximo e prolongado com outros pacientes com variola dos macacos. Durante a investigagdo, muitos
relatorios documentaram que aproximadamente 98% destes pacientes sdo homens que tém relagfes sexuais
com homens, incluindo muitos dos infectados pelo virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV) (SALCEDO RM
e MADARIAGA MG, 2023; NIU L, et al., 2023). As possiveis razdes para este surto atual podem ser atribuidas
a diminuicao da imunidade contra a variola na populacao em geral e ao fim do regime de vacinacao contra a
variola. Foi demonstrado que a vacinacdo contra a variola oferece protecdo contra a variola dos macacos.

Um estudo de 1988 relatou que individuos vacinados contra a variola (durante uma campanha nacional
de vacinagédo contra a variola iniciada 12 anos antes do inicio da recolha de dados) tinham aproximadamente
85% menos probabilidades de contrair variola dos macacos do que aqueles que ndo foram vacinados.

Num outro estudo, as complicacdes graves e 0s efeitos a longo prazo da infeccdo por MPX foram menos
comuns, com taxas de mortalidade mais baixas em pacientes vacinados contra a variola. Recentemente, um
estudo sobre 528 infec¢cBes diagnosticadas durante o atual surto relatou que apenas 9% dos individuos
infectados receberam vacinacao prévia contra a variola (LUM FM, et al., 2022; TIWARI A, et al., 2023).

Transmisséo, quadro clinico e diagnéstico

A transmissao da variola dos macacos de animais para humanos pode incluir contato direto com partes
doentes ou fluidos corporais de animais infectados, arranh8es ou mordidas de animais, consumo de carne de
animais infectados e contato com objetos contaminados.

A transmisséo da variola dos macacos de pessoa para pessoa é causada pelo contato préximo com um
ser humano infectado pelo virus da variola dos macacos, incluindo contato com secrecdes respiratorias de
individuos infectados, lesdes de pele ou 6rgdos genitais, contato face a face prolongado, juntamente com
suas roupas de cama e roupas. Além disso, existe a possibilidade de transmisséo sexual do MPX. A via
invasiva de infeccdo, como relacdo sexual versus exposicdo a fémites, causa uma forma mais grave da
doencga e um periodo de incubacéo mais curto (HUANG Y, et al., 2022).

A transmissao vertical do virus pode ocorrer através da placenta, da mae para o feto, ou através de contato
proximo durante e ap6és o nascimento. Dados limitados sugerem que a infec¢éo durante a gravidez pode levar
a resultados adversos para o feto. Pessoas que ndo foram vacinadas contra a variola sdo geralmente
suscetiveis ao MPX. Os trabalhadores que abatem caca selvagem, os amantes de animais de estimagéo, o
pessoal das instalacBes de criagcdo de animais e 0s contactos diretos dos pacientes com MPX podem estar
em alto risco (GONG Q, et al., 2022; AMER F, et al., 2023).

Da infecg@o até o inicio das manifestacdes clinicas, o periodo de incubacdo do MPX foi estimado em 12
dias, podendo se estender até 21 dias em alguns casos. O processo de infeccdo por MPX é dividido
principalmente em duas fases: a fase prodrémica (com duracdo de cerca de 0 a 2 dias): febre, fadiga, dor de
cabeca intensa, linfadenopatia, dores musculares e a fase de erupgéo cutanea (com duracéo de 7 a 21 dias)
(LIM CK, et al., 2023; GONG Q, et al., 2022; VELAVAN TP e MEYER CG, 2022).

Os primeiros sinais ou sintomas dos pacientes incluem erupcdo cutanea, febre, tosse, dor de cabeca,
nausea e/ou vomito, confusdo, respiracdo ofegante, calafrios, suores, coriza, olhos vermelhos, rigidez do
pescoco, linfadenopatia, falta de ar, dor de garganta, dor nas articulages, dor nas costas, dor no peito, dor
abdominal, mialgia e conjuntivite.

Foi relatado que os pacientes apresentavam inicialmente sinais ou sintomas, como erup¢ao cutanea
(97%), febre (85%), adenopatia (71%) e calafrios (71%), que constituiram a sindrome inicial da infec¢é@o por
MPX. A febre durou em média 8 dias (variacdo: 2 a 13 dias) e a erupcdo cutanea continuou em média 12 dias
(variacdo: 7 a 24 dias).

O intervalo de tempo médio entre o inicio da febre e o aparecimento da erupcdo cuténea foi de 2 dias
(intervalo: 0 a 12 dias). O aumento dos linfonodos, particularmente nas regides submentoniana,
submandibular, cervical e inguinal, € o sinal clinico mais confiavel que diferencia a variola dos macacos da
variola e da varicela (NIU L, et al., 2023; BEGUM JPS, et al., 2023; PATRUNO C, et al., 2023).
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A erupcao geralmente comeca a aparecer 1 a 5 dias apés a febre, e o paciente é contagioso quando a
erupcao aparece, inicialmente na face e depois se espalhando para incluir as méaos, pés e pernas. A erupgao
cutanea progride através de varios estagios, desde manchas e papulas até bolhas (bolhas cheias de liquido)
e pustulas, antes de desaparecer gradualmente a medida que as crostas e crostas desaparecem com 0
tempo. Sessenta e oito por cento dos pacientes apresentavam lesées monomorficas e 48% dos pacientes
apresentavam les@es distribuidas centrifugamente. Lesdes ulcerativas ou necroéticas séo relatadas em 25%
dos pacientes, com um namero muito pequeno apresentando-se como pustulas hemorragicas. Diferentes
estadgios da erupgdo cutdnea podem aparecer simultaneamente, e &reas de eritema cutdneo ou
hiperpigmentacéo sdo geralmente encontradas como lesdes discretas. Uma vez que 0s sintomas prodrémicos
ou erupcao cutanea aparecem, 0s pacientes sdo considerados infecciosos até que a lesao crie crostas e as
crostas caiam (NIU L, et al., 2023; JAVELLE E, et al., 2023; DOU YM, et al., 2023).

E necessario identificar, diagnosticar, isolar e tratar rapidamente os pacientes afetados em regides
esporadicas e endémicas, a fim de controlar a propagacéo da variola dos macacos na comunidade. Como
ndo existe medicamento antiviral apropriado e aprovado para a variola dos macacos, o isolamento e a
vacinacdo rapida sao as Unicas medidas preventivas de salde viaveis, uma vez detectado o agente
infeccioso. Caracteristicas biol6gicas tém sido tradicionalmente utilizadas para distinguir e classificar
ortopoxvirus. Clinicamente, a infeccdo por MPX pode ser identificada pela presenca de condi¢gfes cutaneas
como sifilis, sarampo, varicela, dermatite microbiana, infestacdes e sensibilidades relacionadas a
medicamentos. As melhores amostras diagndsticas incluem aquelas que se originam diretamente de
erupgdes cutaneas, como cuténeas, liquidas, crostas ou, em certas situa¢gdes, uma bidpsia. Embora ainda
seja o0 método de primeira linha hoje, os ortopoxvirus ndo podem ser distinguidos usando microscopia
eletrbnica. A Unica técnica que pode distinguir entre varios ortopoxvirus € a reacdo em cadeia da polimerase
(PCR), sendo a técnica preferida para confirmar infec¢des por MPX (BEGUM JPS, et al., 2023; CACOUB P e
HALFON P, 2022).

A MPX é uma doenca autolimitada e a gravidade da doencga esté relacionada ao grau de exposi¢cdo ao
virus, as condicdes de saude do paciente e a natureza de suas complicagfes. Os casos graves ocorrem mais
comumente em criangas e também levam a morte, com uma taxa de letalidade de 1% a 10% (GONG Q, et
al., 2022; PATRUNO C, et al., 2023).

Tratamento e prevengao

Atualmente, ndo hé cura definitiva para a variola dos macacos. A abordagem de tratamento para a infeccao
por MPX é principalmente sintomatica e de suporte para aliviar os sintomas, controlar complicacfes e prevenir
sequelas de longo prazo, incluindo reposicdo de nutricdo e &gua; controle da dor com
antitérmicos/analgésicos; manter a cavidade oral, olhos, nariz e pele limpos; identificacdo precoce de
infeccdes secundarias; e tratar imediatamente com antibidticos apropriados. A MPX é uma doenca
autolimitada com bom progndstico na maioria dos casos. Casos graves sao, no entanto, comuns em criangas
pequenas e individuos imunocomprometidos (KANG Y, et al., 2023; VELAVAN TP e MEYER CG, 2022).

Atualmente, néo existe vacina especifica contra a infec¢do por MPX. Foi relatado que a vacinagdo contra
a variola fornece 85% de protecdo contra o virus Investigacdes epidemiologicas indicaram que
aproximadamente 90% dos casos confirmados de MPX néo foram infectados com outros poxvirus, e a maioria
dos casos nasceu ap0s o final do programa de erradicacao do virus da variola, muito provavelmente néo
tendo sido vacinados com a vacina contra a variola. Para a vacinagéo preventiva pés-exposi¢do (PEPV), a
vacina é administrada no prazo de quatro dias a partir da data da exposicdo para maior chance de prevenir o
aparecimento da doenca. Se administrado entre 4 e 14 dias apds a data da exposicao, os sintomas podem
ser reduzidos, mas a doenca pode néo ser evitada. Pessoas expostas ao virus MPX que nado receberam a
vacina contra a variola nos Ultimos trés anos devem considerar a possibilidade de serem vacinadas. Opc¢des
de vacinas que podem ser consideradas para uso aprovado ou off-label para vacinacao preventiva primaria
(pré-exposicao) (PPV) ou PEPV de MPX incluem MVA-BN, LC16 ou ACAM2000. Como muitas facetas
dessas vacinas ainda estao sob investigacdo, a indicacdo de uso e o risco de reacdes adversas devem ser
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determinados apds uma andlise cuidadosa de necessidade-risco-beneficio. Para grupos em risco de
desenvolver doenca mais grave se estiverem infectados com o virus Mpox, incluindo criangas, mulheres
gravidas e pessoas imunocomprometidas, a vacinacdo contra Mpox como medida PPV nao é recomendada
com base no seu maior risco de doenca grave. Se, no entanto, estiverem em alto risco de exposicéo, as
pessoas destes grupos devem ser priorizadas para PPV (GONG Q, et al., 2022; ADNAN N, et al., 2022).

Os medicamentos anti-virus da variola podem desempenhar o papel de anti-MPX. A OMS recomenda que
medicamentos antivirais sejam usados para tratar pacientes com MPX que apresentam sintomas graves ou
aqueles que apresentam alto risco de progressao para o estagio grave, ou pacientes com MPX que
apresentam infec¢des nos olhos, boca e outros locais especificos (por exemplo, genitais ou anus), geralmente
usando tecovirimat, cidofovir ou brincidofovir. O Tecovirimat demonstrou atividade especifica contra varios
ortopoxvirus, incluindo a variola dos macacos. No entanto, ndo estd amplamente disponivel no momento e
deve ser usado com cautela. O cidofovir € um antiviral que interrompe a DNA polimerase viral, enquanto o
tecovirimat interrompe a liberagdo do virus no interior das células e pode ter efeitos terapéuticos na variola
dos macacos. Apesar do potencial desses tratamentos, a abordagem primaria para o manejo da variola dos
macacos ainda é por meio de terapia de suporte e sintomatica (LETAFATI A e SAKHAVARZV T, 2023; KANG
Y, et al., 2023).

Os contatos sintoméaticos devem ser isolados durante a sua investigacdo até que a MPX seja excluida. Os
casos confirmados, suspeitos ou provaveis sdo aconselhados a abster-se de relacdes sexuais até que todas
as lesbes cutaneas tenham formado crostas, as crostas tenham desaparecido e uma nova camada de pele
tenha se desenvolvido por baixo, ou até que a infeccdo seja excluida. Deve-se indicar a absten¢céo sexual
com qualquer pessoa com histérico de exposi¢céo por 21 dias. Usar apenas um preservativo ndo é suficiente
para proteger contra a transmisséo do virus MPX porque a transmisséo através de goticulas em contacto face
a face prolongado também é possivel (AMER F, et al., 2023).

CONSIDERACOES FINAIS

A variola dos macacos surge em um momento fragilizado pés pandemia de coronavirus, e apesar, de sua
menor carga viral e baixa letalidade, é fundamental o seu controle, principalmente, através da prevencao de
contato. O tratamento da doenca € feito através de medidas de suporte e em casos graves ou com progressao
para gravidade podem ser utilizados os anti-virus da variola como o tecovirimat, cidofovir ou brincidofovir. A
vacinagao deve com vacinas anti variola deve ser avaliada caso a caso.
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