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RESUMEN

1 Comisién Enfermedades Endémicas y Emergentes
de la Sociedad Argentina de Infectologia (SADI),
El virus de la viruela simica es un orthopoxvirus de Argentina.

caracteristicas zoonéticas endémico en las regiones de
Africa Central y Africa Occidental, donde causa brotes i .Bi.oq,u"micé'.qertif,'c.ada e Vi".’log'la C”nica.' Jefa

! Divisién Andlisis Clinicos. Hospital de Infecciosas F. J.
desde 1970. En las ultimas décadas se registré un Mufiiz, Argentina.
aumento exponencial de casos, probablemente asociado
a la disminucién en la inmunidad conferida por la vacuna
antivariolica, discontinuada luego de la erradicacién
de la viruela. En los ultimos afios se registraron casos
esporadicos fuera del continente africano, siempre
relacionados epidemiolégicamente a la permanencia en
areas endémicas o contacto con animales infectados.
Desde el 13 de mayo de 2022 se encuentra en curso el
mayor brote de viruela simica registrado fuera de las areas
endémicas de Africa, con casos en los cinco continentes.
La extension, el impacto y la duracién del brote permanecen
aun inciertos.
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Introduccion

El 13 de mayo de 2022 se report6 el primer caso de
un brote en curso de viruela simica a la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS). Se trata del mayor brote de
viruela simica registrado fuera de las areas endémicas
de Africa, comprometiendo a cinco continentes con un
numero importante de casos. Desde el 13 de mayo al 1
de julio se han confirmado 5323 casos por laboratorio
en 52 Estados Miembros de la OMS (1). A la fecha de
la presente publicacion, la mayoria de los casos se han
presentado entre hombres que tienen sexo con hombres
(HSH), aunque no de manera exclusiva; aun se encuentran
en curso las investigaciones epidemioldgicas (2, 3).

La viruela simica es endémica en paises de Africa
Occidental y Central con decenas de casos reportados
durante este afio en Cameruln, Nigeria, Republica
Centroafricana (RCA), Congo y Republica Democratica
del Congo.

Es una enfermedad tropical desatendida, que una vez
mas demuestra la necesidad de tratar los problemas
de salud desde la perspectiva de “Una salud” (“One
Health”), abordaje relevante para el control de las
zoonosis en el disefio e implementacion de programas,
politicas, legislacidn e investigacidn en el que miltiples
sectores se comunican y trabajan juntos para lograr
mejores resultados de salud publica, con mayor equidad
y solidaridad para sumar esfuerzos que ayuden a los
paises con menores recursos a abordar estos problemas
gue afectan alas poblaciones locales y potencialmente
a toda la humanidad porque vivimos en un mundo
globalizado e interdependiente. La expansidn de este
orthopoxvirus fuera de su ecosistema original era pasible
de suceder, por el aumento de la poblacién susceptible,
luego de que la vacuna antivaridlica, que también puede
otorgar proteccién contra esta enfermedad, dejé de
utilizarse cuando la OMS declaré la erradicacion de la
viruela en 1980.

El objetivo de la presente revisidn es analizar diversos
aspectos de las infecciones humanas por poxvirus
zoonoticos y alertar sobre un problema de salud animal
y humana de consecuencias aun no previsibles por
tratarse de infecciones que ni la comunidad general ni
el equipo de salud conocen en profundidad (4).

Desarrollo
Poxvirus

Los poxvirus (familia Poxviridae) son virus conocidos
para el ser humano. Las actividades relacionadas con la
agricultura y la ganaderia se consideran como factores
por los cuales estos virus emergieron como patégenos
humanos (5), en especial el virus Variola (VARV), agente
etioldgico de la viruela, que antes de su erradicacion
causo la muerte demillones de personas durante el siglo
XX (6).

La familia de los poxvirus comprende virus ADN de
doble cadena cuya longitud de genoma varia entre 130
a 230 pares de kilobases: dos de ellos son especificos
del ser humano: el de la viruela y el que causa molusco
contagioso (7).

Estos virus tienen gran importancia para la salud humana
y veterinaria, ya que infectan a numerosos animales
vertebrados e invertebrados. La familia Poxviridae se
divide en dos subfamilias: Chordopoxvirinae, que infecta
a vertebrados, y Entomopoxvirinae (A-C), que infecta
a invertebrados. La subfamilia Chordopoxvirinae se
divide ademas en 18 géneros (8), dentro de los cuales
se encuentra el género Orthopoxvirus, que es el mas
importante y mejor caracterizado y que tiene un amplio
espectro de huéspedes, tanto humanos como animales
domésticos y salvajes.

Las infecciones por Parapoxvirus, otro género de la familia
Poxviridae, también tienen impacto en la salud humana,
aunque no se reconocen en su debida magnitud: por
ejemplo, el virus ORF es causante del ectima contagioso
pustular secundario al contacto directo con ganado
ovino y caprino con lesiones activas (9) o con fémites o
mucosas contaminados (10).

Orthopoxvirus

El género Orthopoxvirus comprende el virus de la viruela
(VARV), la viruela simica (MPXV), la viruela bovina (CPXV),
el virus vaccinia (VACV), el camelpox (CMLPV), el Akhmeta
y otras especies que tienen potencial zoonético (8).

Las infecciones por poxvirus son comunes en animales
de compaiiia (por ejemplo, las causadas por viruela
bovina), y por lo tanto una eventual transmision al
ser humano es factible y puede pasar inadvertida por
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su curso habitualmente benigno. Debe tenerse en
cuenta, sin embargo, que los orthopoxvirus pueden
causar enfermedad sistémica grave en contexto de
inmunosupresion (11).

El reservorio de los orthopoxvirus no se ha identificado
fehacientemente hasta la actualidad. Se considera que
estos virus tienen varios hospederos. El virus de la
viruela simica debe su nombre a que se identificé por
primera vez en 1958 en una colonia de monos asiaticos
en un laboratorio de Copenhague, Dinamarca, aunque
estos no son su reservorio, considerandose que sus
huéspedes naturales son roedores y otros mamiferos
pequefios (5).

Otros orthopoxvirus relevantes para la salud humana

Como se mencionara anteriormente, ademas de la
viruela simica otros orthopoxvirus causan enfermedad
al ser humano. Posiblemente, el virus de la vaccinia
bovina (VACV) es uno de los de mayor importancia. Se
ha descrito y caracterizado activamente en Brasil desde
1999 (12) y en 2014 en Colombia (13) la emergencia
de una enfermedad directamente relacionada al VACV,
la viruela bovina, que causa enfermedad natural al
ganado y es una enfermedad profesional humana. Los
individuos en contacto con animales con infeccidn
aguda desarrollan por lo general lesiones cutaneas
localizadas, pruriginosas en un comienzo, seguido
de edema local y lesiones vesiculares. Afectan
habitualmente dedos, palmas e incluso antebrazos.
Puede, sin embargo, presentarse un cuadro similar al
sindrome por poxvirus con sintomas sistémicos como
fiebre, cefalea, decaimiento, mialgias y linfadenopatia
junto con el desarrollo posterior de lesiones secundarias
(14).

Descrito primero en India en 1967, aunque conocido
en otros paises, se conoce la circulacién del virus de la
viruela de bufalo (BPXV) entre el ganado de esa especie,
con capacidad de causar infeccién humana similar a la
producida por el VACV. De hecho, ambos virus tienen
una alta homologia genémica. Los datos filogenéticos
avalan la hipotesis de que la cepa Lister de VACV y otras
cepas relacionadas comparten un ancestro comun con el
BPXV (15). El cuadro clinico es similar a lo ya descrito, del
mismo modo que la enfermedad causada por el CMLPYV,
endémico en paises donde estos rumiantes se crian y
gue también tiene gran semejanza con el VAPV (16). Por
ultimo, entre los orthopoxvirus de importancia para el

ser humano se menciona el de la viruela vacuna (CPXV)
presente principalmente en Europa y Asia, donde causa
infeccidn en roedores, gatos y seres humanos (8).

Ecologia y epidemiologia de la viruela simica

Desde la erradicacioén de la viruela, la viruela simica se ha
convertidoenlaprimera causadebrotes pororthopoxvirus
en humanos (17). Se presenta principalmente en Africa
Central y Occidental, a menudo cerca de selvas tropicales
y areas boscosas, aunque su presencia esta aumentando
en las zonas urbanas (18). Existen dos clados del virus:
el de Africa Central (cuenca del Congo) y el de Africa
Occidental. La infeccién causada por el clado de Africa
Occidental parece causar una enfermedad menos grave,
con una tasa de letalidad menor en relacién al clado de
Africa Central (3% y 10%, respectivamente). La division
geografica entre los dos clados se ha situado en Camerun,
unico pais donde se han encontrado ambos hasta el
presente (17, 18).

Si bien aun no se conocen con exactitud los reservorios,
los principales donde ha sido encontrado corresponden
aroedores. Son varias las especies de animales que han
sido identificadas como susceptibles al virus, incluyendo
ardillas, ratas gigantes, lirones, perros de las praderas
(Cynomys ludovicianus), conejos, hdmsteres, marmotas,
0sos hormigueros, puercoespines, zariglieyas, erizos y
primates no humanos (8), muchos de los cuales entran
en contacto con el ser humano al ser cazados para ser
utilizados como fuente de alimento. Tampoco se conoce
el efecto que puedan tener los factores climaticos
y ecolégicos en la distribucién y mantenimiento del
virus en la naturaleza y en la asociacién con distintos
hospederos (19, 20).

El primer caso humano fue identificado en 1970 en un
nifio en un pueblo de Zaire (actual RDC) que presentaba
lesiones cutaneas vesiculares similares a las de la viruela
(19, 21).

Desde su descubrimiento, la enfermedad ha sido
endémica en Africa Central (RDC, Sudéan, RCA, Congo,
Gabon, Camerdn) y Africa Occidental (Sierra Leona,
Liberia, Costa de Marfil, Nigeria) (Figura 1), con el mayor
numero de casos reportados en RDC y Nigeria (19, 20,
21, 22).
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Figura 1. Paises que notifican casos de viruela simica en humanos en Africa, 1971-2019 (19)
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La frecuencia y distribucion geogréfica del virus dentro
de Africa ha aumentado en los Ultimos afios, de manera
exponencial, representando una amenaza de salud
publica (19, 21). Probablemente este hecho se relacione
a una disminucién en la inmunidad cruzada conferida por
la discontinuacion de la vacunacién rutinaria contra la
viruela (19, 21, 22). Otro factor que podria contribuir al
aumento de la incidencia esta relacionado con el mayor
contacto entre humanos y animales portadores del
virus. Por un lado, la incursién del ser humano en dareas
selvaticas y boscosas donde habitan los reservorios
y, por otro, la deforestacién, agricultura, movimientos

poblacionales, cambios climaticos y demograficos que
producen el desplazamiento y distribucion de animales
infectados (8, 19, 22).

Fuera de Africa se han registrado casos relacionados
epidemiolégicamente con viajes a areas endémicas o
contacto con animales infectados (19). Los primeros
fueron reportados en Estados Unidos en 2003. Se
notificaron 71 casos —confirmados, probables vy
sospechosos— y todos presentaban antecedentes
de contacto con perros de las praderas (23). Estudios
epidemioldgicos concluyeron que el virus fue importado
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de Ghana con un cargamento de pequefios mamiferos
que incluia varias especies de roedores africanos.
Muchos de estos roedores fueron alojados junto
a los perros de las praderas que fueron vendidos
posteriormente como mascotas. Durante este brote no
se documentaron casos de transmisién de persona a
persona (19, 24, 25, 26). Luego, entre 2018 y 2021 se
reportaron casos en el Reino Unido (siete casos: cuatro
con antecedente de viaje a Nigeria y tres con transmision
de persona a persona dentro del Reino Unido) (21, 24),
Israel (un caso con antecedente de viaje a Nigeria) (27),
Singapur (un caso con antecedente de viaje a Nigeria)
(28) y Estados Unidos (dos casos con antecedente de
viaje a Nigeria) (26).

Desde el 13 de mayo de 2022 se encuentra en curso
el mayor brote de viruela simica registrado fuera de
las dreas endémicas de Africa. A diferencia de casos
esporadicos reportados previamente con antecedente
de viaje a paises endémicos, en estos casos no se ha
identificado fuente de infeccién (29). La mayoria de los
casos corresponden a la regiéon europea. También se
han confirmado casos en las regiones de las Américas,
Africa, este del Mediterraneo y Pacifico Occidental. El
99% de los casos han sido reportados en hombres, la
mayoria autoidentificados como HSH, de 0-65 afios de
edad. Hasta el momento, el primer y Unico fallecido por
este brote de viruela simica se ha registrado en Nigeria
(30, 31).

En nuestro pais, al 1 de julio se confirmaron seis casos
(clado Africa Occidental), cuatro con antecedentes
de viaje a Espafia, uno con antecedentes de viaje a
México y uno sin antecedente de viaje. A la fecha no se
han registrado casos secundarios a partir de los casos
confirmados (17, 31).

Transmision

La transmisién puede ocurrir por contacto directo con
fluidos corporales de animales vivos y/o muertos, por
mordeduras o arafiazos (18). La ingesta de carne mal
cocida de un animal infectado también podria constituir
una via de transmision (32). La via de exposicion, y por
consiguiente la magnitud del inéculo, podrian incidir
sobre la presentaciéon de la enfermedad, habiéndose
evidenciado menor tiempo de incubacidn y cuadro clinico
mas pronunciado en aquellas exposiciones consideradas
mas invasivas (mordeduras, rasgufios versus contacto
con animales o elementos contaminados) (25).

Este virus tiene habitualmente una baja eficiencia de
transmision interhumana. Para la misma se requiere
contacto estrecho y prolongado, se produce a través
de secreciones respiratorias (transmision por gotas),
por contacto con lesiones cutaneas activas y a través
de fémites, como ropa de cama o de vestir. Podria
existir transmisién por via aérea, por lo que se sugiere
especial cuidado cuando se realizan procedimientos
que puedan generar aerosolizacién (33). La transmision
hospitalaria también ha sido documentada (34). Podria
ocurrir transmisién congénita o durante el contacto
cercano durante y después del nacimiento (35). Si bien el
contacto fisico cercano es un factor de riesgo conocido
para la transmision, aun no puede definirse si se puede
propagar a través del semen o de fluidos vaginales (36).
Las personas infectadas pueden transmitir el virus desde
el inicio de la fase prodromica hasta la cicatrizacién de
las lesiones cutaneas (36).

El Reino Unido comunicé, al 16 de mayo de 2022, cuatro
casos de viruela del mono en hombres, dos de los cuales
eran parejas sexuales, sin antecedentes de viaje ni contacto
con dos casos previos notificados. A partir de este evento
se detectaron 356 contactos comunitarios, de los cuales
78 eran contactos sexuales, pero solo se pudieron obtener
datos personales de los contactos reportados en el 28%
(n=22). Varios casos se negaron a compartir los datos
personales de sus contactos sexuales o informaron
multiples contactos anénimos, como en cuartos 0oscuros
(dark rooms) y zonas de practica de cruising (sexo en
espacios publicos) (37). Los casos diagnosticados en el
brote en curso se han producido en su mayoria, si bien no
exclusivamente, en hombres que refieren tener relaciones
sexuales con hombresy que son activos sexualmente, esto
podria sugerir que la transmisién esta relacionada con el
contacto estrecho durante las relaciones sexuales (38).

La tasa de ataque secundaria (TAS) reportada en diversas
series oscila entre el 0 y 10%, excepto en un brote en la
RDC en 2013 donde la TAS entre convivientes fue del 50%
(21, 39). Constituyen grupos de riesgo para adquirirla, por
transmisién interhumana, personas sin vacunacién previa
contra la viruela, personal de salud, convivientes y otros
contactos estrechos de casos activos.

Manifestaciones clinicas
Es una enfermedad sistémica en general de curso

autolimitado y con manifestaciones clinicas similares a
la viruela pero con menor morbilidad y letalidad.

Actual. Sida Infectol., Agosto-Noviembre 2022; 30 (109): 13-31; https://doi.org/10.52226/revista.v30i109.141



Viruela simica, una zoonosis emergente

18

El periodo de incubacién habitual es de 6-13 dias (rango
5-21 dias) y la duracién total de las manifestaciones
clinicas comprenden dos a cuatro semanas (20).
Clinicamente cursa en dos fases, una prodréomica (1 a 3
dias) y una exantematica en la que pueden presentarse
complicaciones (40).

Luego de la entrada del virus al organismo, este se replica
en el sitio de inoculacion y alcanza ganglios linfaticos
locales generando una primera viremia con diseminacién
y siembra viral; esto corresponde al periodo de incubacién
(41).

La segunda viremia coincide con la fase prodrémica
y puede manifestarse con fiebre, cefalea, mialgias,
lumbalgia, astenia y linfoadenopatias regionales que
pueden ser uni o bilaterales y afectan generalmente
cadenas cervical, submentoniana, mandibular e
inguinal. El compromiso ganglionar suele presentarse
hasta en un 90% de los casos y pareciera ser un estigma
clinico que lo diferencia de la viruela humana en la
cual hay ausencia del mismo. Con menor frecuencia
pueden presentarse nduseas y vémitos como expresién
de compromiso gastrointestinal, que pueden generar
cuadros de deshidratacion (20).

Entre el primer y quinto dia del comienzo de la fiebre
aparecen las lesiones cutaneas que habitualmente siguen
trayectoria centrifuga; se inician en rostro y luego en
extremidades, pudiendo comprometer palmas y plantas,
asicomo torax y el resto del cuerpo. Clasicamente cursan
solo en uno o dos brotes, lo que explica el monomorfismo
lesional local y general, lo opuesto a la varicela. Las
lesiones, que pueden variar en tamafio (0,5a 1 cm) y
numero, evolucionan desde maculas a papulas, vesiculas
(que en ocasiones pueden umbilicarse y volverse
confluentes), pustulas y costras en el lapso de entre dos
y cuatro semanas. El elemento lesional se encuentra
asentado profundamente en la dermis, lo que le da mayor
firmeza a la lesion y al caer la costra quedan cicatrices
hipopigmentadas, las cuales marcan el fin del periodo
de contagiosidad. El compromiso de las mucosas es
frecuente, pudiéndose afectar las faringea, genital, anal y
rectal, como asi también las conjuntivas (42).

En el brote en EE. UU. en 2003 se pudo establecer una
asociacién entre via de transmisién y cuadro clinico,
siendo este mds pronunciado y con menor periodo de
incubacién en aquellos individuos que sufrieron vias de
contagio mas invasivas (mordeduras, arafiazos) (25).

A diferencia de lo clasicamente descrito, el actual brote,
con epicentro en Europa, se caracteriza desde el punto
de vista clinico por la aparicién de lesiones cutdneas con
mayor compromiso de regiones genital y perianal, con la
particularidad de ser muy dolorosas, por lo que requieren
tratamiento sintomatico (esto se diferencia de las formas
clasicas descritas anteriormente) (24).

Si bien en general es una enfermedad autolimitada,
puede presentar diferentes tipos de complicaciones
como encefalitis, mielitis transversa, bronconeumonia,
sobreinfecciones bacterianas, afectacion de la cornea
con pérdida de la visién, vejiga neurogénica y abscesos
profundos (19). En un estudio observacional durante la
década de los ochenta en la RDC donde se incluyeron 282
pacientes, se observé que el porcentaje de complicaciones
fue del 43% en no vacunados en comparacion con el
9% con antecedentes de vacunacién antivaridlica. Las
sobreinfecciones bacterianas y la bronconeumonia
aparecieron en la ultima etapa de la enfermedad y estas
complicaciones fueron mas frecuentes en no vacunados.
Del mismo modo ocurrié en relacion con aquellas
complicaciones vinculadas al sistema nervioso central
y ocular, donde se observaron casos de encefalitis,
opacidades corneales y ceguera bilateral (43). La
cicatrizacion exagerada y queloide de las lesiones en piel
también se considera una complicacion de la enfermedad
que, en ocasiones, puede causar alopecia y deformaciones
faciales, sobre todo en los parpados y la nariz, como asi
también en el cuello.

En 2003, durante el brote de EE. UU., el 55% fueron
mujeres y con una mediana de edad de 28 afios.
El periodo de incubacién fue de 12 dias (rango de
1-31 dias). El 26% requirié hospitalizacién solo para
aislamiento. No hubo fallecidos (23). Se evaluaron datos
de 34 pacientes afectados, el 15% se definieron como
gravemente enfermos. Se registré un caso de encefalitis
y uno de absceso retrofaringeo, ambos en nifios y se
evidencié que los pacientes pediatricos tenian mas
probabilidades de ser hospitalizados en una unidad de
cuidados intensivos. Entre los parametros de laboratorio
alterados se registraron aumento de transaminasas y
de urea en 50 y 60% de los pacientes respectivamente,
hipoalbuminemia en el 50% y leucocitosis en el 45%
asi como trombocitopenia en el 35%. Las nauseas y/o
vomitos y las Ulceras orales se asociaron de forma
independiente con una duracién de la hospitalizacién
de mas de 48 horas y con tener tres pruebas o mas de
laboratorio con resultados anormales (40).
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En el Reino Unido, de 2018 a 2021 se evaluaron
siete casos. Las complicaciones observadas fueron
alteracion del estado animico, neuritis que requirié
opidceos y conjuntivitis. En uno de los pacientes se
observé un absceso profundo de muslo demostrado por
ultrasonografia que finalmente fue drenado. Las pruebas
moleculares del material obtenido fueron positivas (24).

La letalidad varia de acuerdo a las series entre 1y 10% y
se asocia a las caracteristicas clinicas del huésped y al
linaje o clado. Es mayor en nifios y adultos jovenes, asi
como en inmunocomprometidos y embarazadas (44).

Se postula que la vacunacion frente a la viruela humana
confiere cierta protecciéon cruzada frente a la viruela
simica, por lo tanto, en los vacunados puede esperarse un
cuadro clinico mas leve (esto se observé en varios paises
de Africa) (45).

Debido a las caracteristicas clinicas observadas en la
viruela simica es mandatorio establecer diagndstico
diferencial con mudltiples entidades como: varicela,
sarampién, enfermedad por herpes simple, varicela zéster,
rickettsiosis, molusco contagioso, sifilis, enfermedad
estafllocécica, 4ntrax, escabiosis y reacciones
medicamentosas de la piel entre otras (46).

Diagnéstico

En la actualidad, el diagnéstico de laboratorio representa
un desafio tanto en paises de bajos recursos con
circulacion viral endémica como en aquellos donde no ha
circulado con anterioridad.

Es importante, desde el punto de vista clinico y del
diagnéstico, la diferenciacién de los dos clados circulantes
en las regiones endémicas, el de Africa Central, prevalente
en Republica de Africa Central, en RDC y otros paises, y
el de Africa Occidental en Nigeria, Costa de Marfil y Sierra
Leona. Elconocimiento delos mismos ha sidoacompafiado
de caracteristicas epidemioldgicas distintivas. El clado
de Africa Central se asocia a enfermedad mas grave y a
una mortalidad de hasta el 11%. La carga de enfermedad
atribuible al clado de Africa Occidental es menor (47).

Como ha sido mencionado anteriormente, el periodo de
incubacion se considera de hasta 21 dias, lapso en el cual
no se detecta excrecion viral. El periodo de prédromos
que sigue, corto y variable y de duracién no superior a los

cuatro dias, se caracteriza clasicamente por la presencia
de fiebre, fatiga, dolor de cabeza y por la presencia de
linfadenopatias (47). Es importante destacar que durante
esteperiodo prodromico,deconsiderarseenel diagnostico
diferencial la infeccién por MPXV —probablemente por
nexo epidemioldgico—, la muestra a recolectar seria la de
hisopado nasofaringeo u orofaringeo y su procesamiento
posterior también por PCR en tiempo real (24, 42). Debe
decirse, sin embargo, que esta muestra clinica no es
mayormente empleada al presente.

Al declinar la fiebre y pasar al periodo de estado, aparece
el exantema. Las lesiones progresan todas en la misma
etapa, desde maculas, pdpulas, vesiculas, pustulas vy,
finalmente, costras que se secan y se caen después de
dos a cuatro semanas. A menudo hay enantema en la
boca y las lesiones pueden afectar los ojos y/o el drea
genital. En estos casos, las muestras mas empleadas
para el diagndstico son las lesiones, incluyendo el fluido
vesicular, el techo vesicular o la costra; y el ensayo en
la actualidad mas utilizado para el diagnéstico es la
deteccion de ADN viral por PCR en tiempo real. En la
Figura 2 se detalla el tipo de muestra a ser tomada segun
el momento evolutivo de la infeccién.

Por lo tanto, al presente, el tipo de muestra recomendada
para la confirmacién de laboratorio de la viruela del mono
es el material de la lesién cutanea, que incluye:

+ Hisopado dela superficie y/o del exudado de la lesion.

+  Bordes superiores de mas de una lesion (superficie
de las lesiones).

+ Costras de lesiones.

En cuanto a la toma de muestra, es importante recordar
que los hisopados se pueden colectar en tubos secos
o en tubos con medios de transporte viral (VTM), y que
no deben mezclarse en un mismo criovial muestras
diferentes. Es recomendable la toma de muestra de por
lo menos dos lesiones distintas en apariencia y distantes
en el cuerpo (47).

En lo que se refiere a la conservacién, las muestras deben
refrigerarse (2 a 8 °C) o congelarse (-20 °C o menos)
durante el lapso de una hora después de la recoleccion.
Si el transporte excede los siete dias para que la muestra
se analice, debe almacenarse a -20 °C o temperaturas
menores si el tiempo de conservacion se prolongara (47).
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Los ensayos de eleccion, por su elevada sensibilidad,
especificidad y disponibilidad en la actualidad, son
aquellos basados en las técnicas de PCR, especialmente
la PCR de tiempo real (QPCR) (17, 39, 48). Dentro de sus
ventajas se pueden destacar un menor requerimiento de
infraestructura; un menor requerimiento de experiencia
por parte del recurso humano en relacién a otros estudios
clasicos como el cultivo celular, la microscopia electrénica

o lainmunohistoquimica; y la posibilidad de aislar ADN viral
de multiples tejidos y su estabilidad, con menor exigencia
en relacion con la cadena de frio (45). Otra de las ventajas
que proporcionan estos métodos es la posibilidad de
realizar estudios posteriores y complementarios como la
secuenciacion, de relevancia para estudios/intervenciones
epidemioldgicas (41) (Tabla 1).

Figura 2. Tipo de muestras, momento y método diagnéstico de eleccion para MPXV (24, 42)
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gPCR: PCR en tiempo real.
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Tabla 1. Pruebas de diagndstico para la viruela del mono o orthopoxvirus. Adaptada de McCollum AM, Damon IK.
Human monkeypox. Clin Infect Dis. 2014 Jan;58(2):260-7.

Método diagnéstico
Cultivo/aislamiento viral: detecta
particulas virales que son aisladas
y caracterizadas a partir de una
muestra de paciente.

Ventajas

Permite la obtencién de particulas vi-
rales para la clasificacion definitiva de
la especie. Los orthopoxvirus producen
"viruelas" distintivas en las membranas
corioalantoideas; también se puede
cultivar con otros métodos basados en
lineas celulares. Las muestras de pa-
cientes utilizadas son las lesiones.

Desventajas

Requiere de tiempo para su realiza-
ciény suresultadoy no es especifico.
El ensayo tarda varios dias en com-
pletarse. La potencial contaminacion
de las muestras utilizadas dificulta
los intentos de cultivo. Requiere de
una caracterizacion adicional para
la identificacidn viral. Requiere de un
laboratorio con el equipamiento ade-
cuado y personal entrenado.

Microscopia electrénica: la tincién
negativa produce una imagen clara
de una particulaen formade ladrillo,
lo que permite la clasificacién
visual de un poxvirus que no sea
Parapoxvirus.

Permite revelar la morfologia, puede
usarse para identificar particulas vira-
les en una muestra de biopsia, material
de costra, liquido vesicular o cultivo vi-
ral. Puede diferenciar un orthopoxvirus
de Herpesviridae.

Requiere de tiempo para su realiza-
cion y de un laboratorio con equi-
pamiento que incluya microscopio
electréonico ademas de personal
entrenado. No es especifico, los or-
thopoxvirus son morfolégicamente
indistinguibles entre si. Debe reali-
zarse en un laboratorio con infraes-
tructura, con técnicos calificados y
un microscopio electrénico.

Inmunohistoquimica: es un ensayo
para la deteccidon de antigenos es-
pecificos de Orthopoxvirus.

Se puede utilizar para identificar antige-
nos en muestras de biopsia. Esta téc-
nica se puede utilizar para descartar o
identificar otros agentes sospechosos.

No es especifico para monkeypox vi-
rus. Requiere de un laboratorio con
equipamiento especifico y de perso-
nal técnico calificado.

PCR: ensayos para la deteccion
de ADN especifico de monkeypox
virus. Permite la identificacion de
clado viral.

Es altamente sensible y especifico. El de-
sarrollo de PCR en tiempo real permite
un adecuado tiempo de devolucion del
resultado. Permite el diagnéstico de un
caso activo. La muestra mas utilizada es
material de lesiéon. Dado que el ensayo
detecta ADN, su estabilidad permite me-
jores condiciones para la conservacion
de la muestra.

Requiere de laboratorios con equipa-
miento especifico y personal entre-
nado. La alta sensibilidad de los en-
sayos requiere del control respecto
de la contaminacién.

Anti-Orthopoxvirus IgG e IGM:
ensayos para la deteccion de anti-
cuerpos Orthopoxvirus.

Se puede utilizar para evaluar una
exposicién previa o reciente a un
Orthopoxvirus, incluido un patégeno o
la vacunacion contra la viruela.

Este ensayo no es especifico para el
virus de la viruela simica. Los resul-
tados se veran afectados por la va-
cunacion previa contra la viruela. La
duracién de la respuesta es variable.
La muestra requerida es de sangre.

Deteccion de antigenos: ensayos
rapidos para la presencia de anti-
genos de Orthopoxvirus.

Puede diagnosticar rdpidamente un
caso activo usando material de lesién de
un paciente. Son pruebas rapidas en el
punto de atencion. No requiere de labo-
ratorios con equipamientos especificos.

No son especificos para monkeypox
virus. Tienen menor sensibilidad que
PCR. Pocas marcas comerciales dis-
ponibles.

IgG, inmunoglobulina G; IgM, inmunoglobulina M; PCR, reaccion en cadena de la polimerasa.
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Otros ensayos moleculares basados también en la
deteccion gendmica del virus han sido reportados, pero
en lugar de utilizar la tecnologia de qPCR, emplean la
tecnologia de LAMP (49). Estos ensayos han demostrado
poder detectary diferenciar por clado con una sensibilidad
del 80% y una especificidad del 100% en general para los
tres tipos de ensayos (49).

Existen protocolos validados para detecciéon genémica
de OPXV y mas especificamente MPXV, incluso se
encuentran comercialmente disponibles en el mercado
mundial, algunos de los cuales también incluyen la
distincion de los clados virales en circulacion. Para
ello, la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
ha publicado recientemente dos algoritmos (47): 1) El
estudio comienza empleando un protocolo que detecta
OPXV y de ser positivo pasara a ser confirmado mediante
un ensayo de PCR especifico para MPXV o mediante
secuenciacion; 2) El estudio comienza con una PCR
especifica para MPXV cuyo resultado, de ser positivo, se
combina con una PCR que permite la identificacién del
clado. En ambos protocolos la presencia de un resultado
positivo que confirme la presencia de MPXV conlleva la
notificacién del caso a las autoridades de salud publica
locales y a su vez internacionales (OPS/OMS) segun el
Reglamento Sanitario Internacional (47).

Técnicas mas sencillas y con menor requerimiento edilicio
o de equipamiento incluyen el GeneXpert MPX/OPX (NR)
(50). La plataforma de GeneXpert tiene consolidado la
extraccion, la amplificacién y la deteccion y permite el
procesamiento individual con muy poca manipulacién
de las muestras y con un tiempo de devolucién del
resultado inferior a los 90 minutos. El ensayo multiplex
MPXV/OPXV incluye la deteccion especifica de MPXVy la
deteccion genérica de OPXV, sumado a un control interno
de amplificacién. Li y colaboradores mostraron que el
ensayo de GeneXpert MPX/OPX tiene una sensibilidad
del 98,8% y una especificidad del 100%; las muestras
empleadas en el estudio incluyeron vesiculas y costras
(50). Esta plataforma que es utilizada ampliamente para
otros agentes como Mycobacterium tuberculosis y virus
del Ebola resulta altamente atractiva no solo por su
precision y sensibilidad sino por la flexibilidad de poder
ser implementada en laboratorios y en campo.

Dado que los orthopoxvirus manifiestan reactividad
cruzada a nivel seroldgico, los métodos de deteccién de
antigenos y anticuerpos no proporcionan confirmacién
especifica de la viruela simica (45). En el caso de la

deteccion de antigenos, se emplean anticuerpos dirigidos
contra orthopoxvirus, con lo cual un resultado positivo
indica infeccidn presente pero no confirma que sea MPXV.
En el caso de anticuerpos, proporcionan informacion de
limitado valor diagnédstico respecto de infeccién pasada
o reciente ademds de no ser especifica. La vacunacion
reciente o antigua con una vacuna con el virus vaccinia en
cualquier persona vacunada antes de la erradicacién de
la viruela, o recientemente vacunada debido a un mayor
riesgo de exposicion, como el personal de laboratorio que
trabaja con orthopoxvirus, podria dar lugar a resultados
positivos falsos (45). Por lo tanto, no se recomienda el
uso de métodos seroldgicos ni de deteccidn de antigenos
para el diagnéstico (Tabla 1).

La manipulacién de muestras dentro del laboratorio debe
realizarse cumpliendo con los requisitos bdsicos de un
laboratorio de bioseguridad nivel 2, aplicando medidas de
control de acuerdo a la evaluacién local del riesgo (OMS,
Manual de bioseguridad). El personal del laboratorio debera
utilizar el equipo de proteccién personal (EPP) respectivo,
que previo a la inactivacion de la muestra debera contar
con: cofia, barbijo, guantes, antiparras, camisolin vy
cubrecalzado. Dicho EPP es el mismo que sera requerido
para la toma de muestra. Los desinfectantes efectivos
incluyen compuestos de amonio cuaternario al 0,5% (o 200
ppm) o desinfectantes a base de cloro (0,5%) (47).

Enlo que serefiere al transporte de muestra, se recomienda
gue el mismo se realice en triple envase, correctamente
rotulado y con la documentacién pertinente. Para el
transporte internacional por via aérea, las muestras de
casos sospechosos probables o confirmados de MPXV
deben transportarse como Categoria A, UN2814 "sustancia
infecciosa, que afecta a los seres humanos” (51).

Tratamiento

Actualmente hay dos medicamentos antivirales que
se pueden usar para las infecciones de viruela simica:
tecovirimat y brincidofovir.

Tecovirimat

Es un medicamento antiviral indicado para el tratamiento
de la viruela humana en pacientes adultos y pediatricos.

Actua inhibiendo la VP37, una proteina presente en todos
los orthopoxvirus, esto impide la formacion y salida de
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viriones envueltos, que son esenciales para la virulencia
(55,56). Inhibe atodos los orthopoxvirus probados in vitro,
incluido el virus varidlico. No tiene actividad contra otros
virus (52). Tecovirimat se ha utilizado ocasionalmente para
eltratamiento del eczema vaccinatum (53) olavacunacién
accidental de un paciente inmunocomprometido (54).

Se administra por via oral. En un estudio de fase I realizado
en adultos de 18 a 79 afos, permitié validar un régimen
de dosis de 600 mg dos veces al dia con un buen perfil de
seguridad (57).

Fue evaluado en 359 adultos sanos en un ensayo clinico
fase 3, donde al menos el 2% de los sujetos presentd
reacciones adversas. Las mas frecuentes notificadas
fueron cefalea y nduseas. No es necesario alterar la dosis
en los pacientes = 65 afios de edad (58).

En estudios de reproducciéon animal no se observd
toxicidad en el desarrollo embrionario en ratones a
exposiciones de tecovirimat (59). No es necesario ajustar
ladosis en pacientes coninsuficienciarenal o insuficiencia
hepatica (60). En 2018, la Food and Drug Administration
de Estados Unidos (FDA) aprobd tecovirimat para el
tratamiento de la enfermedad de la viruela en pacientes
adultos y pediatricos que pesan =13 kg (61).

Brincidofovir

Es una prodroga que se convierte en el medio intracelularen
cidofovir, también inhibe la ADN polimerasa. Aprobado por
la FDA en 2021 para el tratamiento de viruela en humanos.

Durante las primeras dos semanas de terapia con
brincidofovir en 392 sujetos se observé un 40% de
episodios de diarrea, comparado con el 25% de sujetos en
el grupo control placebo. El tratamiento fue discontinuado
en 5% de los sujetos por diarrea, comparado con 1% en
el grupo control con placebo. Otros efectos adversos
incluyen: nauseas, vomitos, dolor abdominal; algunos
requieren la discontinuacién del farmaco (62).

Los estudios de fase Il y Ill realizados en adultos
inmunocomprometidos y nifios con o en riesgo de
infeccién por citomegalovirus o adenovirus mostraron
los mismos eventos adversos. Estos resultados estan a
favor de su uso a 200 mg/semana durante tres semanas
en adultos para el tratamiento de la viruela. Ademas, los
perfiles de seguridad y tolerabilidad permiten su uso en
inmunocomprometidos y nifios (62).

Inmunoglobulina vaccinia

Vaccinia Immune Globulin Intravenous Human esta
indicada para el tratamiento de las siguientes afecciones
relacionadas a la vacunaciéon de viruela: eczema
vaccinatum, vaccinia progresiva, vaccinia generalizada
grave, infecciones por vaccinia en individuos que tienen
afecciones cutaneas e infecciones atipicas por implante
accidental (63).

Un unico estudio en conejos hademostradounaumentode
la cicatrizacién corneal tras la administracion de CNJ-016
intramuscular en queratitis vaccinia (64). No se considera
eficaz en el tratamiento de la encefalitis postvacunal. Debe
administrarse 6000 U/kg tan pronto como aparezcan los
sintomas graves por vaccinia. En los ensayos clinicos no
se observaron reacciones alérgicas sistémicas agudas.
El farmaco se ha evaluado principalmente en voluntarios
sanos. Las reacciones adversas mas comunes en el
tratamiento (> 10%) incluyen cefalea, nduseas y mareos
en los ensayos clinicos con inmunoglobulina.

Se desconoce actualmente si los pacientes con infeccion
por viruela simica se beneficiaran del tratamiento con
agentes antivirales o inmunoglobulina vaccinia (65).

Prevencion

Las vacunas, junto al diagndstico precoz, el aislamiento
oportuno y el control de los contactos son medidas
importantes para el control del brote de viruela que
acontece (66).

Los datos previos de Africa sugieren que las antiguas
vacunas contra la viruela tienen una efectividad mayor
del 85% frente a la viruela simica. Con posterioridad a
la erradicacién de la viruela, la vacunacién antivaridlica
se reservo para indicaciones especiales donde el riesgo
de infeccién por otros orthopoxvirus existe, debido a la
inmunidad cruzada descrita entre los virus del género,
conferida por lainfeccién natural o por la vacunacién (67).

Vacunas

Las vacunas antivaridlicas se basan en formulaciones
que contienen virus vaccinia y se clasifican segun el
orden de desarrollo en generaciones. Actualmente se
dispone de vacunas de segunda y tercera generacién en
algunos paises (45).
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ACAM2000 (Sanofi Pasteur):

Es una vacuna antivariélica de “segunda generacién” que
contiene el virus vivo Vaccinia con capacidad replicativa
derivado de un clon purificado de la cepausadaenlavacuna
Dryvax (Whyeth). Fue aprobada por la FDA de EE. UU. en
2015 para utilizarse en personas con riesgo de infeccién
por viruela, como el personal militar. Se inocula por via
percutanea a través de la técnica de “escarificacion”. En
el sitio de inoculacién se produce una lesion eritematosa,
que evoluciona a una vesiculay luego a una costra dejando
una escara como cicatriz. Esta lesién se presenta como
signo de respuesta a la vacuna. La dosis es unica y la
proteccion se alcanza a los 28 dias. Se requiere una dosis
de refuerzo cada tres afios para personas que trabajan con
orthopoxvirus mas virulentos. Presenta efectos adversos
como infeccién por Vaccinia y eczema vaccinatum. El
riesgo de miopericarditis es 5,7 cada 1000 vacunados. Esta
contraindicada en casos de inmunocompromiso, mujeres
embarazadas y durante la lactancia, enfermedades
exfoliativas de piel, enfermedades cardiovasculares y en
menores de 1 afio. La administraciéon en menores de 18
afios deberia ser una precaucion. Su uso esta limitado
actualmente por sus efectos adversos (68).

Vacuna MVA BN (Jynneos (R) en EE. UU.; IMVANEX (R) en
Europa; INVAMUNE (R) en Canada):

Es una vacuna de “tercera generacion” a base de virus
Vaccinia cepa Ankara modificada Bavarian Nordic,
aprobada por la EMEA en 2013 para prevenir la viruela,
y por la FDA en 2019 para prevenir la viruela y la viruela
simica, en mayores de 18 afos, en casos de riesgo de
infeccion, en como personal militar y de salud.

Se administra por via subcutdnea, en dos dosis
separadas por 28 dias. La proteccion se alcanza a las
dos semanas de la colocacién, con la presencia de
anticuerpos segun estudios clinicos, aunque el nivel de
anticuerpos neutralizantes no se ha establecido. Esta
contraindicada en personas con alergia grave a los
componentes de la vacuna. No hay suficientes estudios
en el embarazo y lactancia; sin embargo, no hubo dafios
reportados en estudios de animales. Se debe evaluar el
balance entre riesgo-beneficio, ya que la viruela simica
puede producir enfermedad grave en el tercer trimestre
y se deben considerar los dafios fetales en el primer
trimestre. Se puede utilizar esta vacuna en pacientes
inmunocomprometidos, aquellos que reciben tratamiento
inmunosupresor e infectados con VIH con bajo recuento
de CDA4. La dosis de refuerzo se debera colocar cada dos
afios si la persona se expone a orthopoxvirus de alta

replicaciony cada 10 afios si se expone a aquellos de baja
virulencia. En 2021, el Comité Asesor sobre Practicas
de Inmunizaciéon (ACIP) voté a favor de esta vacuna en
reemplazo de ACAM2000 para primovacunacién o dosis
de refuerzo luego de dos dosis de la primera, por presentar
menos efectos adversos. Esta vacuna estd aprobada en
Canadag, la Unién Europea y Estados Unidos (68).

Profilaxis posexposicion:

Hay limitada evidencia que confirma si la vacunacién
puede modificar la enfermedad posexposicion. La
vacunacién inmediata podria disminuir la severidad de
los casos con incubacion mas larga. La ACIP de EE.
UU. recomienda que se puede usar la vacuna MVA-BN
posexposicién en casos seleccionados, evaluados con
autoridades del ministerio de salud (69).

Si se administra dentro de los cuatro dias de exposicion
se podra evitar la infeccidn; si se administra dentro de los
14 dias, se podran atenuar las manifestaciones clinicas.
Estas consideraciones son en base a la experiencia con
ACAM2000.

Recomendaciones segtn el Comité de
Inmunizaciones (ACIP) de Estados Unidos:
JYNNEOS y ACAM2000 (al 2 junio de 2022)

Profilaxis preexposicion:

1. Personal de laboratorio clinico y de investigacion que
trabaja con cultivos celulares, técnicas de biologia
molecular, animales potencialmente infectados con
orthopoxvirus (incluye virus vaccinia, virus viruela
simiana).

2. Personal de salud con riesgo ocupacional que
determinen las autoridades de salud.

3. Personal de salud que administra vacuna ACAM2000
por el riesgo de autoinoculacién o diseminaciéon por
contacto.

Profilaxis posexposicion: se recomienda utilizar la vacuna
dentro de los cuatro dias de la exposicion para evitar la
infeccion y entre los dias cuatro a 14 para reducir los
sintomas pero no evita la infeccion.

Recomendaciones segtn la OMS:

Se planteaindividualizar el uso de las vacunas disponibles
(ACAM 2000, MVA BN y LC16 (en Japdn) en base a la
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evolucién del brote como profilaxis preexposicién en
concordancia con el CDC y el uso de las mismas como
profilaxis posexposicién para aquellos con alto y mediano
riesgo (70).

En Europa existen recomendaciones a favor de la
profilaxis posexposicidn en caso de contactos estrechos
confirmados y contactos con riesgo de complicaciones
(Espafna). La Comisién Permanente de Vacunacion de
Alemania (STIKO) recomienda la utilizacién de IMVANEX
posexposicidn en el contexto de brote a los expuestos y
en aquellos con riesgo de evolucionar a formas graves
(personas con inmunodeficiencias, por €j.) (71, 72).

El Ministerio de Salud del Reino Unido recomendd para
el brote que acontece en 2022 en Europa, la utilizacion
de vacuna MVA BN preexposicion en el personal de
laboratorio que manipula el virus y personal de salud
que atiende en clinicas de enfermedades de trasmision
sexual, dado que la mayor poblacién afectada fueron
HSH y del colectivo LGTBI+. Aquellos que recibieron
ya una dosis de vacuna antivariolica deben completar
el esquema con una sola dosis (no reiniciar esquema).
La Comisién de Inmunizaciones JCVI propone ofrecer
MVA BN tan pronto sea posible en poblacién de alto
riesgo de exposicion a viruela simica en Gran Bretafia
que pertenece al colectivo LGTBI+ y refiere conductas
de riesgo (sexo con muiltiples parejas, concurrencias a
fiestas con actividad sexual, saunas, etc.) y al contacto
ocupacional. Ante la situacién de brote, la vacunacién
posexposicién es ideal dentro de los cuatro dias de la
ultima exposicion, pero puede extenderse hasta los
14 dias posexposicion en personas con alto riesgo de
infeccion (73).

En la Argentina, el Ministerio de Salud de la Nacién no
recomienda la vacunacion de manera universal. La
utilizacién esta siendo evaluada en el contexto actual (17).

Conclusiones

Varios aspectos emergen en relacion con el presente
brote global de viruela simica.

En primer lugar, se trata del virus que mayor repercusion ha
tenido, por el nUmero de casos y por su rapida expansién,
fuera de las dreas histéricas de transmisién (30). Pone en
evidencia una vez mas la extraordinaria capacidad de los
virus zoonaticos para causar infeccién en el ser humano

(8) vy, en el caso de los orthopoxvirus, la transmision
interhumana.

Un segundo aspecto importante de esta situacion
emergente es que latransmision viral parece haberse visto
favorecida por dos situaciones: los viajes y las conductas
humanas —hasta el momento de la publicacidn de esta
revision, las relaciones sexuales—. Un estudio reciente
documento, por una parte, que los viajes tienen también
en muchas ocasiones el proposito explicito o velado de
mantener encuentros sexuales con poca o sin ninguna
proteccidny, por otra, que en los centros de asesoramiento
a viajeros se abordan poco estos aspectos que también
derivan en la adquisicion de enfermedades relacionadas
con los viajes (74).

En otro sentido, se ha enfatizado que no debe
estigmatizarse a la hora del abordaje de una infeccion
emergente desde la perspectiva de salud publica. Aln
asi, no puede soslayarse que la mayoria de los casos
registrados se han presentado entre hombres que tienen
sexo con hombres. Nos enfrentamos a una epidemia
mundial de infecciones por este orthopoxvirus adquirida
principalmente por el contacto entre hombres que tienen
sexo con otros hombres que, si no se controla, amenaza
con expandirse a otros segmentos de la poblacion (75).

En relacion con la transmisién humana, queda por
aclararse cuadl es el peso especifico de cada posible via
de transmisidn, es decir, el contacto estrecho, sea este a
través de gotas de saliva; por contacto con mucosas o
fluidos corporales en las que el virus esta presente; con
lesiones activas o con féomites u objetos que pudieran
tener particulas conteniendo el virus. Cabe recordar
que se ha sospechado la transmisién sexual de vacuna
antivaridlica de personas vacunadas a parejas sexuales
(76). Al igual que lo que ha sucedido recientemente con
los sarbecovirus —en tanto también se trata de virus
zoonodticos emergentes con repercusion sobre la salud
humana—, no debe descartarse la aerosolizaciéon de
particulas en ciertos ambientes y bajo ciertas condiciones
(por ejemplo, encierro), ya que se ha demostrado esta
posibilidad en condiciones de experimentacion (77).

Desde el punto de vista de lamorbimortalidad del presente
brote humano de viruela simica, llama la atencion lo
atipico de la presentacién clinica, en cuanto a localizacion
de lesiones, cantidad y la ausencia de prédromos (78).
En este sentido, es necesario investigar la posibilidad
de proteccion otorgada por los antirretrovirales
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(especialmente los fosfonatos de nucledsidos aciclicos,
como el tenofovir alafenamida) utilizados como profilaxis
preexposicion y como tratamiento antirretroviral, puesto
que tales drogas podrian ser utilizadas como profilaxis
posexposicién o como tratamiento frente a formas
moderadas o graves de la enfermedad.

Desde el punto de vista de la salud publica, la complejidad
de los ciclos de transmision zoonética de las infecciones
por orthopoxvirus (5) representa un gran desafio para el
control de la infeccion humana causada por este género

de virus. En particular, la viruela simica tiene una historia
fragmentaria en cuanto a la enfermedad humana, en
parte por las dificultades que se ha tenido para su estudio
en contextos de recursos limitados (79). Asimismo, resta
por saber en qué contextos puede ser necesario adoptar
estrategias de prevencion especificas para detener o
controlar latransmisién humana (hasta el presente parece
poco probable la interrupcidn de la transmision, si se tiene
en cuenta la dindmica demostrada), esto es, mediante
el uso de vacunas. En este caso, sera necesario definir
precisamente la poblacion objetivo de tal intervencion.
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Monkeypox: emerging zoonosis with unprecedented

global impact

Monkeypox virus is an orthopoxvirus with zoonotic
characteristics endemic in Central and West Africa
regions, where it has caused outbreaks since 1970. An
exponential increase in cases has been registered in the
last decades, probably associated with a decrease in the
immunity conferred by the smallpox vaccine, discontinued
after smallpox eradication. In recent years, sporadic cases
have been reported outside the African continent, always
epidemiologically related to permanence in endemic
areas or contact with infected animals. Since May 13,
2022, the largest monkeypox outbreak ever reported
outside Africa endemic areas, with cases on the five
continents, is unfolding. The extent, impact and duration
of this outbreak still remain uncertain..

Keywords: Monkeypox, Poxvirus, Orthopoxvirus, emerging
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