Brazilian Journal of Development
ISSN: 2525-8761

68071

Variola dos macacos: uma viséo geral da doenga reemergente no
contexto atual

Human Monkeypox: an overview of the emerging disease in 2022

DOI:10.34117/bjdv8n10-198

Recebimento dos originais: 12/09/2022
Aceitacdo para publicacdo: 17/10/2022

Victdria Santos Marques Pereira
Graduada em Medicina pela Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Instituicdo: Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Endereco: Avenida Universitaria, Km 3,5, Cidade Universitaria, Anapolis - GO
E-mail: victoriasantosba@gmail.com

Geraldo Porto Magalhaes Netto
Graduado em Medicina pela Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Instituicdo: Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Endereco: Avenida Universitaria, Km 3,5, Cidade Universitaria, Anapolis - GO
E-mail: geraldoportonetto@gmail.com

Aluizio Rolim Alves Ferreira Filho
Graduado em Medicina pela Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Instituicdo: Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Endereco: Avenida Universitaria, Km 3,5, Cidade Universitaria, Anapolis - GO
E-mail: draluizioferreira@hotmail.com

Ana Clara Hajjar
Graduada em Medicina pela Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Instituicdo: Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Endereco: Avenida Universitaria, Km 3,5, Cidade Universitaria, Anapolis - GO
E-mail: anaclarahajjar@gmail.com

Heloa de Paula Telles Coury
Graduada em Medicina pela Universidade Federal de Goias
Instituicdo: Universidade Federal de Goias
Endereco: Av. Esperanca, S/N, Chécaras de Recreio Samambaia, Goiénia - GO
E-mail: heloatelles@hotmail.com

Leonardo Lima Pedrosa
Graduado em Medicina pelo Centro Universitario das Américas (FAM)
Instituicdo: Centro Universitario das Américas (FAM)
Endereco: R. Augusta, 1508, Consolacgdo, Sao Paulo - SP
E-mail: dr.leonardopedrosa@hotmail.com

Brazilian Journal of Development, Curitiba, v.8, n.10, p. 68071-68081, oct.., 2022



Brazilian Journal of Development
ISSN: 2525-8761

68072

Weber Elias de Carvalho
Médico pela Universidade Federal de Uberlandia
Instituicdo: Universidade Federal de Uberlandia
Endereco: Av. Jodo Naves de Avila, 2121, Santa Mdnica, Uberlandia - MG
E-mail: webereliascarvalno@gmail.com

Bruno Jacom Abdulmassih Wood
Graduando em Medicina
Instituicdo: Universidade Anhembi Morumbi
Endereco: R. Casa do Ator, 275, Vila Olimpia, S&o Paulo - SP
E-mail: brunojawood@gmail.com

Azril Chune Yoine Ratz
Graduando em Medicina
Instituicdo: Universidade Anhembi Morumbi
Endereco: R. Casa do Ator, 275, Vila Olimpia, Sdo Paulo - SP
E-mail: runa.ratz@gmail.com

Jo&o Artur Veloso Antunes
Graduando em Medicina
Instituicdo: Centro Universitario Itpac - Porto Nacional
Endereco: Av. Filadélfia, 568, St. Oeste, Araguaina - TO
E-mail: joaoarturvelosolll@gmail.com

Ghabriel Rodrigues Oliveira
Graduando em Medicina
Instituicdo: Universidade de Rio Verde
Endereco: Fazenda Fontes do Saber, S/N, Rio Verde - GO
E-mail: ghabrierodrigues13@gmail.com

Lays Vieira Claudio Tangerino
Graduanda em Medicina pela Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Instituicdo: Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Endereco: Avenida Universitaria, Km 3,5, Cidade Universitaria, Anapolis - GO
E-mail: laysvieirat@gmail.com

Ana Laura Carvalho Almeida
Graduada em Medicina pela Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Instituicdo: Universidade Evangélica de Goias (UNIEVANGELICA)
Endereco: Avenida Universitaria, Km 3,5, Cidade Universitaria, Anapolis - GO
E-mail: analauracalmeida@hotmail.com

RESUMO

A variola dos macacos, também conhecida mundialmente como monkeypox, era entdo
uma rara zoonose restrita ao continente africano, porém se encontra atualmente em
reemergéncia mundial, configurando surtos em diversos paises ao redor do mundo.
considerando-se a relevancia atual do assunto em questdo, o objetivo da presente revisdo
foi analisar e elucidar aspectos importantes acerca da variola dos macacos no cenario
mundial atual, dando énfase para a epidemiologia historica, etiologia, prevencao, quadro
clinico, diagndstico e manejo terapéutico. Para a elaboracdo do estudo, foram feitas
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pesquisas em bases de dados, selecionando-se inicialmente 17 artigos, dos quais 9 se
enquadraram para a relevancia da pesquisa. Por ser uma endemia atual, instalada ha
poucos meses, pesquisas recentes ainda sdo escassas na literatura mundial. A mudanga
no padrdo epidemioldgico da doenca merece atencdo mundial, visto que influencia
diretamente na progressdo dos casos por meio da transmissao secundaria. Considerando-
se 0 aumento do nimero de casos, medidas de prevencdo devem ser instituidas
globalmente, assim como novos estudos acerca de terapéuticas especificas e vacinagdo
devem ser realizados nos proximos meses.

Palavras-chave: Variola dos macacos, endemia, manifestagdes, diagndstico.

ABSTRACT

Monkeypox, was then a rare zoonosis restricted to the African continent, but it is currently
in global reemergence, setting outbreaks in several countries around the world.
Considering the current relevance of the subject in question, the aim of this review was
to analyze and elucidate important aspects about monkeypox in the current world
scenario, emphasizing the historical epidemiology, etiology, prevention, clinical features,
diagnosis and therapeutic management. For the elaboration of this study, searches were
carried out in databases, initially selecting 17 articles, of which 9 fit the relevance of the
research. As it is a current endemic disease, installed a few months ago, recent research
is still scarce in the world literature. The change in the epidemiological pattern of the
disease deserves worldwide attention, as it directly influences the progression of cases
through secondary transmission. Considering the increase in the number of cases,
prevention measures should be instituted globally, as well as new studies on specific
therapies and vaccination should be carried out in the coming months.

Keywords: Monkeypox, endemic, clinical features, diagnosis.

1 INTRODUCAO

Enquanto o mundo ainda se encontra em recuperacdo de uma pandemia global
causada pelo corona virus 2019 (COVID-19), o aparecimento de uma nova doenca
emergente causada pelo virus da variola dos macacos em 2022, levanta preocupacdes das
autoridades de salde publica em relacdo a gravidade de tal surto, visto que até entdo
haviam poucos casos relatados em humanos na literatura mundial. (RIZK et al, 2022).

A variola dos macacos ou monkeypox (MPX), uma zoonose rara de etiologia viral
e muito semelhante ao virus da variola, foi descrita pela primeira vez em humanos na
década de 1970 na Republica Democréatica do Congo. Surtos esporadicos dessa infec¢do
se limitavam inicialmente apenas ao continente africano, onde é considerada endémica,
sendo relacionados com o contato direto com reservatorios selvagens, principalmente
roedores. (THORNHILL et al, 2022).

Desde a erradicacdo da variola em 1977, a variola dos macacos € a infeccéo por

virus do género orthopoxvirus de maior importancia em seres humanos. No ano de 2003,
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ocorreu um surto de uma doenga semelhante a variola na regido central dos Estados
Unidos da Ameérica (EUA), que foi atribuido ao virus da variola dos macacos. Esse surto,
que foi responsavel pela introducdo da MPX na América do Norte e resultou em 81 casos
identificados, foi associado ao envio de 800 mamiferos roedores da Republica do Gana
para o Texas. Alguns desses animais infectados foram transportados para vendedores de
animais de estimagdo, onde tiveram contato direto com cachorros que foram vendidos,
configurando assim a fonte da infeccdo primaria para a maioria dos casos nos EUA. Até
entdo, a MPX nunca havia sido relatada no hemisfério ocidental (GIULIO; ECKBURG,
2004).

A vacina contra a variola, doenga também causada por virus do género
orthopoxvirus, conferia uma protecdo de aproximadamente 85% contra a variola dos
macacos, no entanto, desde a erradicacdo da doenca na década de 70, o programa de
vacinacao de rotina contra essa doenca teve sua indicacdo descontinuada. Dessa maneira,
ja se passaram quatro décadas desde a instituicdo de qualquer programa de vacinagao
contra os virus desse género. (BUNGE et al, 2022).

Até abril de 2022, a infeccdo causada pelo MPX era raramente reportada fora do
continente africano, que é considerado endémico para tal doenca. Todavia, mais de 3000
casos de MPX foram identificados entre 50 paises desde maio do mesmo ano, fato que
levou a Organiza¢do Mundial de Satde a declarar a doenga como “moderada ameaga a
preocupacao em saude publica”. (THORNHILL et al, 2022).

Perante o exposto e considerando-se a relevancia atual do assunto em questéo, o
objetivo da presente revisdo foi analisar e elucidar aspectos importantes acerca da variola
dos macacos no cenario mundial atual, dando énfase para a epidemiologia histérica,

etiologia, prevencdo, quadro clinico, diagnostico e manejo terapéutico.

2 METODOLOGIA

O presente estudo se trata de uma pesquisa descritiva que se configura uma revisao
integrativa da literatura, para a qual foram realizadas buscas nos bancos de dados “US
National Library of Medicine” (PubMed) e Google Schoolar, utilizando-Se 0s seguintes
descritores de ciéncias da saude: “monkeypox”, “endemic”, “clinical features” e
“diagnosis”, assim como seus correspondentes na lingua portuguesa.

Os critérios de inclusdo para a confeccdo do estudo em questdo foram: publicacGes

na linguas inglesa e portuguesa, com relevancia tematica a revisdo e publicagcbes nos
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referidos bancos de dados nos dltimos 10 anos, dando-se preferéncia para estudos
publicados entre 2019 e 2022, devido ao caréater atual da doenca estudada.

A partir da busca nos bancos de dado mencionados, foram selecionados 17 artigos
para analise dos autores, dentre os quais 9 se enquadraram nos critérios previamente
estabelecidos para comporem a base de referéncias para o presente estudo. Vale ressaltar
que estudos e relatos acerca do tema ainda sdo escassos na literatura mundial, visto que
se trata de uma doenca até entdo de baixa prevaléncia e restrita ao continente africano,
que atualmente se caracteriza como reemergente em todos os continentes do mundo,
ocorrendo em forma de surtos no ano de 2022.

A relevancia do tema se justifica justamente no carater atual do assunto. Assim, o
objetivo da presente revisdo foi analisar e elucidar aspectos importantes acerca da variola
dos macacos no cenario mundial atual, dando énfase para a epidemiologia historica,

etiologia, prevencdo, quadro clinico, diagnostico e manejo terapéutico.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O virus da variola dos macacos em humanos é um virus de DNA de fita dupla
pertencente ao género orthopoxvirus e da familia poxviridae. E um dos quatro tipos de
orthopoxvirus que sdo patogénicos para seres humanos, sendo os outros trés: o virus da
variola maior, causador da variola ja erradicada, o virus da variola menor e o virus da
variola bovina. (PETERSEN et al, 2019).

A variola dos macacos foi detectada pela primeira vez em 1958 durante um surto
de doenca vesicular entre macacos mantidos em cativeiros, que foram transportados da
Africa para a Dinamarca para fins de pesquisas cientificas. Dai a origem do nome da
doenca, que atualmente sabe-se que é um termo inapropriado, visto que o maiores
reservatorios animais do virus sdo os roedores, principalmente ratos gigantes e esquilos.
Assim como o0s humanos, 0s macacos sdo considerados hospedeiros da doenca.
(PETERSEN et al, 2019).

Apenas em 1970 surgiu o primeiro caso da MPX em humanos, sendo instalada
num lactente de 9 meses proveniente da Republica Democratica do Congo, regido onde a
infeccdo se tornou endémica a partir disso. No entanto, os surtos virais da doenca se
mantiveram limitados ao continente africano até o ano de 2003, quando houve o primeiro
surto fora da Africa, ocorrendo nos EUA ap6s a exposicao de seres humanos a cachorros
infectados que tiveram contato com animais exoticos exportados da Republica do Gana
(BUNGE et al, 2022; KUMAR et al, 2022).
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Em 2022, a reemergéncia da MPX se instalou na forma de surtos em diversos
paises do mundo, fato que ganhou a atencéo global. De maio a junho desse mesmo ano,
foram confirmados 1475 casos da doenca ao redor do mundo e em julho de 2022, o Centro
de Controle e Prevencéo de Doencgas dos EUA (CDC) confirmou 5783 casos distribuidos
entre 52 paises. (KALER et al, 2022; KUMAR et al, 2022; SAXENA et al, 2022).

O padrdo epidemioldgico da infeccdo pela variola dos macacos sofreu uma
mudanca consideravel desde a década de 70. Além da descentralizacdo da doencga, que
passou a ser identificada ndo somente em paises africanos, houve também uma mudanca
na faixa etaria média de maior ocorréncia, aumentando de 4 anos de idade na década de
1970 para uma média de 10 anos de idade entre 2000 e 2009 e 21 anos de idade entre
2010 e 2019. Esses dados estdo correlacionados com o programa de vacinacdo para a
erradicacdo da variola iniciado em 1967 e que foi descontinuado na década de 80 apds a
erradicacdo da doenga. Observou-se que 80 a 96% dos casos de monkeypox ocorreram
em individuos que ndo receberam a vacinagdo. Ademais, verificou-se um aumento na
forma secundéria da instalacdo da doenca, forma em que o individuo infectado possui
historico de contato com outras pessoas infectadas. (BUNGE et al, 2022).

Um estudo realizado em 1980 com 338 pessoas infectadas pelo virus, concluiu
que 72,5% dos casos foram provenientes do contato com animais infectados, enquanto
27,5% do contato com outras pessoas infectadas. J& na década de 90, num estudo
envolvendo 419 casos, apenas 22% foram de fontes priméarias (animais), enquanto 78%
foram de fontes humanas. Esse padrdo de transmissdo segue até os dias atuais, onde se
predomina a forma de transmisséo de humanos para humanos (BUNGE et al, 2022).

Existem duas principais formas de transmissdo da MPX: a infec¢do primaria
associada ao contato com animais e a infeccdo secundaria, que consiste na transmissédo
de humanos para humanos. A transmissdo de animais para seres humanos ocorre
principalmente por meio do contato direto (toque, mordida ou arranhdes) ou indireto com
fluidos como saliva, secre¢des respiratorias ou exsudato de lesbes cutaneas ou mucosas.
A pele, o trato respiratdrio e as membranas mucosas como 0s olhos, nariz e boca, sdo
sitios susceptiveis para a entrada do virus no corpo humano. Além disso, acredita-se que
a exposicao as fezes desses animais também pode ser um importante fator de risco em
areas endémicas precarias da Africa, onde a falta de recursos leva a caca de mamiferos
roedores para a alimentacdo familiar. (PETERSEN et al, 2019; KALER et al, 2022).

Ja a transmissdo de individuo para individuo envolve goticulas respiratdrias ou o

contato com lesbes cutaneas dos infectados. Ademais, 0 contato com objetos ou
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superficies contaminadas, como dormir na mesma cama, morar na mesma casa ou comer
e beber nos mesmos recipientes que um individuo infectado, sdo considerados fatores de
risco para a transmissdo viral. Seguindo essa linha de raciocinio, o contato prolongado
com pacientes coloca a equipe hospitalar e os familiares num cenario de maior risco de
infecgdo. Na epidemia atual da variola dos macacos, foi observado que a doenga € mais
comum entre individuos do sexo masculino que tém atividade sexual com individuos do
mesmo sexo. (PETERSEN et al, 2019; KALER et al, 2022).

Num estudo publicado por Thornhill et al. (2022) no New England Journal of
Medicine, foi constatado que 98% dos individuos infectados eram declarados
homossexuais ou bissexuais, sendo a atividade sexual entre homens o principal meio de
transmissao suspeitado entre os 528 individuos participantes da pesquisa. Essa forte
probabilidade da transmissdo sexual foi apoiada por achados de lesdes primarias em
mucosas genital, anal e oral, que podem representar locais de inoculacdo. Para elucidar
essa questdo com mais integridade, o liquido seminal de 32 individuos foi testado,
detectando-se 0 DNA viral no sémen de 29 deles, fato que corrobora ainda mais tal
hipdtese. No entanto, a capacidade de o sémen transmitir ou ndo a doenca € um assunto
plausivel de maior investigacdo cientifica, pois ainda ndo se sabe se o DNA viral
encontrado nas espécimes possui capacidade de replicacao.

O periodo de incubacdo da monkeypox é de 7 a 14 dias, podendo se prolongar até
21 dias. Apbs esse periodo, o inicio da doenca se manifesta por febre, calafrios,
linfadenopatia, cefaleia, dores musculares, dores nas costas e fadiga que pode progredir
para exaustdo. Vale ressaltar que a linfadenopatia ocorre em 90% dos pacientes e € a
manifestacdo clinica que distingue a variola da monkeypox. Devido a natureza
inespecifica desses sintomas iniciais, o quadro ¢ comumente confundido com outras
etiologias virais simples, como a gripe comum. Anteriormente ao surto de 2022, os rashes
cuténeos surgiam de 1 a 3 dias ap06s a instalacdo da febre, que ocorre concomitantemente
com a linfadenopatia. No entanto, na atual reemergéncia de casos, esses sintomas iniciais
podem ser mais leves ou nem mesmo observados, sugerindo-se que para alguns pacientes
o0 rash cutaneo pode ser a primeira manifestagdo notada. As erupcdes cutaneas surgem
inicialmente na face, seguidas da disseminacéo para outras partes do corpo. Além disso,
os individuos podem apresentar ulceras na cavidade orofaringea, causando dificuldades
para se alimentar. (PETERSEN et al, 2019; KUMAR et al, 2022; KALER et al, 2022).

As lesdes de pele, que sdo as manifestacbes mais comuns (95% dos pacientes

analisados por Thornhill et al, 2022), passam por diferentes estagios de evolugédo desde a
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sua instalacdo. Essas lesdes se apresentam inicialmente como maculas, passando entéo
para papulas, vesiculas, pustulas e finalmente lesGes crostosas que passam a descamar.
Esse evolucdo dura de 2 a 3 semanas e € dolorosa em todos os estagios, com excecdo do
ultimo, em que as crostas se descamam causando prurido para os pacientes. Apés a
descamacdo completa das lesdes, os individuos ndo sdo mais considerados transmissores
da doenca (KALER et al, 2022).

Dentre 528 pacientes envolvidos num estudo desenvolvido em 2022, 73%
apresentou lesbes cutaneas genitais, 55% no tronco e membros, 25% na face e 10% nas
extremidades, como palmas das méos e solas dos pés. (THORNHILL et al, 2022).

Apesar de raro, a infeccdo pela variola dos macacos pode levar a complicacdes
para os pacientes, sendo que 74% dessas complicagdes ocorrem em individuos ndo
vacinados. Dentre elas, pode-se citar a infeccdo bacteriana secundaria da pele
(complicacdo observada em 19% dos pacientes ndo vacinados), a desidratacdo causada
por sintomas gastrointestinais como vOmitos e diarreias, que se iniciam na segunda
semana da doenca, a sepse e a infec¢do da cdrnea, que pode levar a perda da visdo.
(MCCOLLUM; DAMON, 2013).

Em relacdo ao diagndstico da monkeypox, as amostras clinicas ideais para analises
laboratoriais incluem amostras de lesdes cutaneas como swabs de lesdes vesiculares,
exsudato ou crostas. Tai amostras devem ser armazenadas em tubos secos e estéreis e
mantidas em temperaturas frias. Bidpsias de pele a partir das erup¢oes vesiculopustulares
ou de amostras da superficie de lesdes vesiculares também podem ser valiosas para uma
analise geral. Além disso, recomenda-se realizar a cultura viral a partir de swabs
orofaringeos ou nasofaringeos. O teste soroldgico envolve as imunoglobulinas especificas
para a MPX, sendo a IgM detectada dentro de 5 dias ap0s da apresentacdo da doenca e a
IgG apo6s 8 dias. (PETERSEN et al, 2019).

Resultados positivos para PCR (reagdo em cadeia da polimerase) foram mais
comumente obtidos de lesGes cuténeas e genitais (97%), seguidos de 26% nas espécimes
nasofaringeas, 7% em amostras de sangue e 3% em amostras urinarias (THORNHILL et
al, 2022).

Atualmente, ainda ndo existem tratamentos especificos pra a MPX, contudo,
algumas drogas antivirais aprovadas para o tratamento da variola podem ser usadas no
tratamento da MPX. Dentre elas, a cidofovir, agente antiviral inibidor da DNA polimerase
do virus, pode ser utilizada em pacientes com a forma grave da doenca, porém o resultado

clinico ainda é desconhecido. Outra droga antiviral, a tecovirimat ja aprovada pela FDA,

Brazilian Journal of Development, Curitiba, v.8, n.10, p. 68071-68081, oct.., 2022



Brazilian Journal of Development
ISSN: 2525-8761

68079

é utilizada no tratamento de criancas de adultos diagnosticados com variola e pode ser
usada durante surtos de MPX. O uso desses medicamentos em areas endémicas da
infeccdo pode ser considerado e fica a critério médico a depender da severidade do estado
clinico de cada paciente. Apesar das intervencdes medicamentosas sugeridas, a base do
manejo terapéutico da MPX consiste na terapia sintomética e de suporte. (KALER et al,
2022; KUMAR et al, 2022).

4 CONCLUSAO

O carater reemergente da variola dos macacos pode estar relacionado diretamente
com a descontinuacdo dos programas de vacinacao contra a variola desde a década de 70,
fato que também teve influéncia na mudanca do padrdo de transmissdo da doenca,
levando a um aumento na transmissdo de humano para humano.

Considerando-se o cenario mundial atual de ameacas pandémicas, a variola do
macacos ndo deve ser subestimada como um importante problema de saide publica, e
portanto, 0 aumento da vigilancia e detecgéo da infeccdo sdo ferramentas essenciais para
se entender a constante mudanca epidemioldgica dessa doenca que estad ressurgindo na
sociedade.

Previamente uma endemia restrita ao continente africano, a MPX se configura
atualmente a nivel de preocupacdo global, sendo foco de atencdo de cientistas,
epidemiologistas, médicos e lideres politicos. Dessa maneira, estratégias de saude
publicas sdo necessarias para a reeducacdo da populacéo e prevencdo da proliferacdo do
virus. Da mesma forma, estudos adicionais acerca do manejo terapéutico da doenca sao
necessarios, visto que ndo ha medicamentos especificos para tal infeccéo viral.

A prevencdo da monkeypox € semelhante a prevencao de outras infeccGes virais
causadas por virus do género orthopoxvirus, e consiste em medidas de precaucdo de
contato com individuos ou animais infectados, visto que qualquer contato, direto ou
indireto, pode resultar na infeccdo. Além disso, a instituicdo de vacinas contra o virus
depende do desenvolvimento de mais pesquisas acerca do tema, porém acredita-se que
tal medida seria eficaz para a diminuic¢do da progressao da transmissao infecciosa.

A grande maioria dos pacientes apresentam formas leves a moderadas da doenca
e se recuperam sem a necessidade de intervengdes medicas, utilizado apenas sintomaticos
para 0 manejo dos sintomas, no entanto, a utilizagdo de antivirais pode ser considerada

em casos graves, a depender da deciséo da equipe médica. Vale ressaltar que a utilizacdo
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de tais medicamentos deve ser rigorosamente monitorada e acompanhada por

profissionais habilitados.
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