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Infeccao em humanos por variola bovina na microrregiao
de Itajuba, Estado de Minas Gerais: relato de caso

Human infection by the cowpox virus in the microregion
of Itajub4, State of Minas Gerais: case report

Afonso Carlos da Silva!, Bruno Borges Reis', José Eugénio Rios Ricci Junior!,
Fabiana Sirolli Fernandes', José Fabio Corréa’e Hermann G. Schatzmayr?

RESUMO

Os autores relatam trés casos de varfola bovina em humanos, ordenhadores manuais em vacas infectadas, na microrregido de Itajubd, MG. As
técnicas diagnosticas foram: isolamento de amostra semelhante ao virus vaccinia de secregdes das lesdes cutaneas, reacdo em cadeia de polimerase,
microscopia eletronica e anticorpos para Orthopoxvirus no sangue dos pacientes.
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ABSTRACT

The authors report three human cases of cowpox infection, among farm workers who were manually milking infected cows, in the microregion of
Itajubd, Minas Gerais. The diagnostic techniques used were: isolation of samples similar to the vaccinia virus, from skin lesion secretions; polymerase
chain reaction; electronic microscopy; and antibodies for Orthopoxvirus in the patients’ blood.

Key-words: Cowpox. Vaccinia virus. Orthopoxvirus.

Avariola bovina é zoonose causada pela proliferacio de virus
do género Orthopoxvirus. Caracteriza-se por lesdes papulares
que evoluem para vesiculas, pastulas e crostas. Dentro do género
Orthopoxvirus conhece-se os virus cowpox e vaccinia. O virus
cowpox circula na Europa e Oriente Médio sendo responsivel
por infecgdes em roedores, animais domésticos como o gato e
em bovinos, nos quais causam a reducio da produgio de leite. O
virus vaccinia foi utilizado no passado para o preparo da vacina
contra a varfola humana, doenca grave erradicada na década
de 70. Este tltimo € o responsvel pelos recentes surtos ocorridos
no Brasil’8.

A partir do final da década de 90, propriedades rurais de
Minas Gerais, Sdo Paulo, Rio de Janeiro e Goids, foram atingidas
por surtos epizodticos de varfola bovina, causadas pelo virus
vaccinia, acometendo animais e humanos. Esses surtos
acarretaram grandes prejuizos principalmente pela diminuicdo
na produgdo de leite por mastite e contaminagdes bacterianas
secunddrias nos tiberes das vacas e pelos quadros clinicos em
ordenhadores’ 79121,

Em pesquisas envolvendo estes surtos descobriu-se que a
transmissao entre os animais ocorria principalmente através das
maos dos ordenhadores ou equipamentos de ordenha mecanica
e a penetracdo dos virus ocorria por solucdes de continuidade
presentes nas tetas das vacas. A contaminagao humana pela doenga
ocorre pelo contato com as lesGes presentes nos animais sendo,
portanto, mais comum em trabalhadores rurais, especificamente
ordenhadores que no utilizam protecio individual e adquirem
os virus por meio de lesdes e microabrasdes na pelet’.

0 objetivo deste estudo é descrever trés casos de infecgio
em humanos por variola bovina, visto que, esta patologia estd se
disseminando em nosso meio e, desta forma, aumentando sua
incidéncia. Procuramos entdo contribuir para seu conhecimento
e esclarecimento a fim de que médicos e profissionais de satide
estejam cientes e aptos a abordarem a moléstia, contribuindo
para seu controle, principalmente em nossa regido.

Descricao dos casos estudados. S3o descritos trés casos de
contaminacio pela varfola bovina em humanos, provenientes de
dreas rurais diferentes pertencentes 2 microrregido da Cidade de
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Itajubd, Minas Gerais, sendo dois casos da mesma familia, brancos,
do sexo masculino, ordenhadores, com idade compreendida
entre 28 e 50 anos, que procuraram, espontaneamente, 0 Servico
de urgéncia do Hospital Escola da Faculdade de Medicina de
Itajubd, Minas Gerais (HE-FMIt/MG) no periodo de outubro a
novembro de 2007. Todos apresentavam lesoes vesico-bolhosas
que evoluiram para crostas com infeccio secunddria, inicialmente
nas mios e antebracos (Figura 1). Dois deles apresentavam
também lesdes em regides periorbitdria e vestibulo nasal
(Figura 2). Relatavam em comum fazerem ordenha manual,

ndo usarem medidas de protecdo e de terem contato direto com
as tetas e tiberes de vacas que apresentavam lesoes ulceradas
(Figura 3). O quadro clinico dos pacientes era de toxemia
com queda no estado geral, sinais de desidratagio, anorexia,
febre alta, mialgia e artralgia. Os que apresentaram leséio facial
possuiam adenomegalia cervical anterior, com ganglios dolorosos
a palpacio sugestivos de adenomegalia reacional. Dois pacientes,
devido 20 maior grau de comprometimento do estado geral, pela
toxemia e desidratacdo, foram internados na enfermaria de Clinica
Médica do mesmo hospital e submetidos ao tratamento das lesoes

Figura 1 - Lesdo nos dedos e face palmar dos ordenhadores.

Figura 3 - Lesées ulceradas em tetas de vacas contaminadas por Variola bovi

ordenhador.
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cutaneas com medidas locais, antibioticoterapia sistémica devido
a contaminagdo bacteriana nas lesdes, e hidratagio venosa.

Foram submetidos ainda a exames laboratoriais como
hemograma, bioquimica bésica, com bacterioscopia, cultura
e antibiograma da secrecdo das vesiculas, sendo isolado o
Staphylococus aureus como agente bacteriano contaminante
secunddrio das lesdes cutaneas. Amostras por coleta de secrecio
das vesiculas, fragmentos das crostas e soro dos pacientes foram
enviados para o Departamento de Virologia da Fundacio Ezequiel
Dias (FUNED) em Belo Horizonte, MG, e depois para a Fundagio
Oswaldo Cruz (FIOCRUZ) no Rio de Janeiro, R].

Todos os pacientes apresentaram resolucio completa do
quadro clinico apés um més do inicio dos sintomas. Fizeram
controle no ambulatério de Clinica Médica do HE-FMIt até o
resultado dos exames enviados para estudo nas Fundagdes acima
citadas e depois liberados.

Diagnéstico laboratorial. A etiologia dos casos acima
descritos, foi confirmada pela FIOCRUZ, por microscopia
eletronica de macerados dos espécimes clinicos enviados para
estudo, sendo feita uma contrastacio negativa com 4cido fosfo-
tungstico a 2% para visualizar as estruturas caracteristicas dos
Orthopoxvirus (Figura 4).

Figura 4 - Foto do Vaccinia virus obtida por Microscopia Eletronica (ME)
de material coletado do macerado das lesées (FIOCRUZ).

0s macerados foram ainda inoculados em uma linhagem de
células Vero para isolamento viral e para prova molecular de PCR,
com primers especificos para o vaccinia virus, a qual demonstrou
a presenca de acido nucléico viral do virus vaccinia.

Para determinagdo de anticorpos os soros dos pacientes
foram diluidos a partir de 1/10 e incubados com uma suspensio
de virus da amostra Cantagalo de Orthopoxvirus. Apés uma
hora a 37°C as misturas soro e virus foram distribuidas em
microplacas de fundo chato e a suspensio de células adicionada
a cada cavidade da placa. A leitura foi feita com 48 horas por
método de reducdo de 50% do nimero de placas formadas
em presenca das diluicdes de soro e nos controles virais, apos
coloracio com cristal violeta.

DISCUSSAO

No homem, as lesdes por Orthopoxvirus surgem de cinco a
sete dias apds o contato, localizando-se nos membros superiores,
principalmente nas maos. Caracterizam-se, inicialmente por
mdculas pruriginosas que evoluem para papulas e pustulas, muito
dolorosas, até a formagzo de crostas. Pode haver a disseminaco do
virus para a mucosa ocular através do contato direto, sob o risco de
desenvolvimento de cegueira. Frente a este quadro outras hip6teses
devem ser consideradas, ou seja, faz-se diagndstico diferencial
com impetigo bolhoso, erisipela, doenca da arranhadura do gato e
antrax'' . A doenca é geralmente benigna, de curso autolimitado,
resolvendo-se em até quatro semanas*® ',

As lesdes de tetas e uberes dos bovinos sdo geralmente
vesiculares, provocadas por diversos virus, sendo mais freqiientes
por virus cowpox, vaccinia, herpes e a papilomatose®.

0 tltimo caso de variola humana ocorreu na Somdlia, em
1977, e a doenca foi considerada erradicada pela OMS em 1980.
Como resultado, a imunizaciio em massa com o Vaccinia virus foi
descontinuada, permitindo um declinio da imunidade ao género
Orthopoxvirus e resultando em um aumento de infeccdes por
Orthopoxvirus em humanos'’.

Os primeiros relatos na literatura abordando surtos de variola
bovina no Brasil sdo datados das décadas de 50 a 70, envolvendo
estados da regido sudeste. Até meados dos anos 80 os casos
ocorriam mais esporadicamente, com intervalos de até 10 anos
entre os surtos. Este cendrio mudou nos anos subseqiientes, em
vista da ocorréncia mais freqiiente de varfola bovina, abrangendo
os Estados de Goids e Mato Grosso, além de municipios do Vale do
Paraiba (SP), Zona da Mata (MG) e na regido do noroeste (RJ)* .
Nas regioes da Europa em que circula o virus cowpox, na maior
parte dos casos relatados em humanos, o contato com gatos é
a principal fonte de infeccio'. Acredita-se que os reservatorios
naturais destes virus sejam roedores que os transmitem para
vacas, gatos, animais de zooldgicos e circos'*". Em raros relatos,
o virus foi contraido diretamente de ratos®!* .

No Brasil, os trabalhos elucidam o contato com lesoes em
tetas e tberes de vacas como sendo o sitio de contaminacio
mais freqiiente e, com raras excecdes, os trabalhadores rurais
contaminados negam tal contato®’.
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Através de técnicas de isolamento viral, pode-se comprovar que
os surtos no Brasil sdo devidos ao virus vaccinia, origindrio muito
provavelmente de amostras do mesmo virus que foram utilizadas
para o preparo de vacinas®® "%, diferentemente do que ocorre
na Europa, com relatos de variola bovina por cowpox®'. Esta
hipétese foi sustentada pela andlise molecular dos virus isolados
nos municipios de Aragatuba (SP) e Cantagalo (R]), observando-se
semelhancas com o virus vaccinia de origem animal.

A partir de ento, foi aventado a hipétese de que a amostra
vacinal teria sido mantida na natureza, estabelecendo ciclos de
transmissdo em algum animal silvestre ainda indeterminado, que
poderia estar transmitindo o virus para as vacas e essas para os
ordenhadores®® .

Dentre as varias espécies virais, as lesdes causadas pelos virus
vaccinia e cowpox sio bastante semelhantes entre si e dificeis
de se diferenciar clinicamente®.

Aslesoes tipicas pela infeccio do virus do género Orthopoxvirus
sdo caracterizadas por papulas que evoluem para vesiculas,
podendo as mesmas formar contetido hemorrégico antes de
ulcerarem, esta tltima mais tipicamente relacionada a espécie
cowpox'2 31 Em poucos dias, tornam-se crostas e cicatrizam
por completo ap6s algumas semanas. A drea adjacente das lesGes
é rica em sinais flogisticos e em sintomas constitucionais como
febre, mal-estar, artralgia, mialgia, além de linfoadenopatia',
Os pacientes deste relato de caso referiam todos os sinais e
sintomas acima e queixavam-se, principalmente, de dor nas
lesGes cutaneas.

Nao € necessdrio um tratamento especifico da variola
bovina em humanos, pois se trata de uma doenca autolimitada
na maioria dos casos, devendo-se realizar medidas de limpeza
e higiene local. Tratamento sintomdtico e antibioticoterapia
nos casos de infeccao bacteriana secunddria sio indicados,
quando presentes'? !4, Corticosterdides sio contra-indicados por
agravarem as lesoes’. Nos pacientes que desenvolvem a forma
disseminada e mais grave da doenca, normalmente individuos
at6picos ou imunossuprimidos, a vaccinia imunoglobulina
pode ser administrada. O uso do antiviral cidoforvir vem sendo
utilizado com sucesso em modelos animais infectados com o virus
cowpox, mas ainda ndo € indicado em humanos devido ao seu
alto potencial toxico, em especial no sistema urindrio® '°.

Concluindo, o nimero de casos de variola bovina em seres
humanos vem aumentando a cada ano. Contudo, apenas uma
fracio vem sendo demonstrada nos trabalhos publicados sobre
este tema no Brasil. A maior parte dos pacientes infectados sdo
trabalhadores rurais que normalmente nfo procuram servi¢o
médico por tratar-se de uma doenca autolimitada, ou quando o
fazem, sdo na sua grande maioria subdiagnosticados sendo os
casos suspeitos no investigados e muito menos notificados.

Nos tiltimos anos, tem-se observado aumento significativo de
surtos de variola bovina em diferentes estados brasileiros® 4%, Em
particular, devemos nos preocupar com o crescente nimero de
casos no Estado de Minas Gerais pelo seu forte potencial leiteiro.
Informagdes com aspectos epidemioldgicos da doenca devem ser
relatados para sua rdpida detecgdo e identificagio viral com o
intuito de evitar a sua disseminagdo. Serd importante determinar
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que animais mantém o virus na natureza, pois bovinos e humanos
devem ser hospedeiros acidentais.

Campanhas de esclarecimento sobre a variola bovina nas dreas
rurais, principalmente para os ordenhadores, focando os meios
de contaminagiio da doenga, medidas de prevengdo e cuidados
com os animais doentes devem ser incentivadas.

Os profissionais de satide, em especial os médicos, devem
ser orientados sobre a doenca e estar atentos para o diagndstico
desta infecgdo, evitando-se assim subdiagnésticos e tratamentos
desnecessarios.

Todos os casos suspeitos deveriam ser notificados
compulsoriamente nas regides onde, sabidamente, ji existem
focos da doenca. As secretarias de saide nestas cidades seriam
entdo orientadas para que mandassem o material de casos
suspeitos para laboratérios de referéncia no préprio estado com a
finalidade de agilizar o diagndstico e rapidamente conseguir tracar
um mapa da doenca na regido visando o seu controle.
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