Dermatologfa Argentina Vol. 24 N° 3 Septiembre de 2018: 141-144 ISSN 1515-8411 (impresa) ISSN 1669-1636 (en linea)

TRABAJOS ORIGINALES

Infeccion por parapoxvirus: orf y nédulo de los
ordenadores

Poxviruses infection: orf and milker’'s nodule

Alejandra A. Panizzardi', Paula Carolina Luna', Maria Eugenia Abad', Anabel Vargas', Javier Plumet?,
José Casas’®y Margarita Larralde?

RESUMEN

El orf y el nddulo de los ordefiadores son zoonosis producidas por ~ Esimportante considerar esta entidad ante lesiones en las manos con
parapoxvirus dermotropicos que afectan principalmente al ganado.  antecedentes epidemioldgicos relevantes.

La infeccion en el ser humano constituye una enfermedad ocupacio- Palabras clave: Orf, nédulo de los ordefiadores, ectima contagioso,
nal secundaria a la manipulacion de animales infectados. parapoxvirus.

Se presentan los casos de tres pacientes que, secundariamente a sus

actividades laborales, desarrollaron infeccién por parapoxvirus mani-

festandose clinicamente como orfo como nddulo de los ordefiadores. ~ Dermatol. Argent. 2018, 24 (3): 141-144

ABSTRACT

Orf and milker’s nodules infection are both zoonotic contagious diseases ~ occupationally exposed. It is important to consider this entity in the
that mainly affect cattle. They are caused by dermotropic parapoxviruses.  differential diagnosis of hand lesions with epidemiological background.
Human infection is an occupational disease for these who handle ~ Keywords: Orfvirus, milker’s nodules, contagious ecthyma, parapoxvirus.
infected animals.

We present three cases of human parapoxvirus infection, orf

and milker's nodules, seen in the hands of individuals who were Dermatol. Argent. 2018, 24 (3): 141-144
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INTRODUCCION

Los parapoxvirus pertenecen a la familia poxvirus,
virus grandes ovalados con una doble cadena de DNA.
Son responsables de dos zoonosis de distribucién
mundial conocidas como o7f'y como nédulo de los
ordenadores. Existen distintas denominaciones para el
orf, dermatitis pustulosa contagiosa o ectima contagio-
s0, y estd producido por el virus del ectima contagioso.
El nédulo de los ordenadores es originado por los virus
paravaccinia o pseudocowpox. Ambos tienen la misma
expresion clinica y hallazgos histopatolégicos, pero los
agentes etiolégicos pueden diferenciarse mediante es-
tudios moleculares como la reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) o la hibridacién del DNA.

El orf suele contraerse por contacto con ovejas y
cabras, mientras que el nédulo de los ordefiadores, por
manipulacién de vacas infectadas.

En los dltimos anos, se han producido brotes epi-
démicos de orf en todo el mundo; sin embargo, es
probable que haya un subdiagnéstico de estas zoonosis
debido a la falta de sospecha clinica y a que estas enti-
dades no suelen verse en la prictica diaria.

Se presentan tres casos de infeccién por parapoxvi-
rus humano observada en las manos de individuos ex-
puestos por su profesion, atendidos en nuestro hospital.

SERIE DE CASOS
Caso clinico 1

Un varén de 38 anos, trabajador rural, consulté
por presentar multiples pdpulas eritematosas y una
tlcera dolorosa cubierta por una costra en el dorso de
la mano derecha (Foto 1A) luego de haber vacunado
ovejas contra el ectima contagioso (orf). Pocos dias
después, le aparecieron multiples lesiones en diana en
las palmas y los miembros, constituidas con un halo
eritematoso exterior y que se interpretaron clinica-
mente como critema multiforme (EM). El paciente
fue medicado en otro centro con cefalexina por la
sospecha de piodermitis bacteriana, sin mejorfa. Se
realizaron cultivos para gérmenes comunes sin resca-
te y dos biopsias (una de la lesién papuloulcerada y
otra de las lesiones en diana). La lesién papuloulcera-
da mostré espongiosis superficial y algunos grénulos
irregulares de queratohialina, borramiento del limi-
te dermoepidérmico e infiltracién mononuclear con
dreas de angiogénesis en la dermis superior. Todos
estos son hallazgos histolégicos tipicos del o7/ La se-
gunda biopsia mostré un esbozo de desprendimiento
epidérmico y queratinocitos necréticos aislados (Foto
1B). Se interpreté el cuadro como orf asociado a le-
siones en diana de EM. La dermatosis involucioné
espontdneamente.
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FOTO 1: Paciente 1. A) Lesion costrosa de orfen el dedo indice y lesiones eri-
tematosas en diana como eritema multiforme en los dedos y el dorso de la
mano. B) Epidermis con eshozo de desprendimiento y queratinocitos necrd-
ticos aislados (HyE, 40X).

Caso clinico 2

Una mujer de 24 afios, de profesién veterinaria,
consulté por la presencia de multiples pdpulas y pus-
tulas en el dorso de la mano derecha. Las lesiones eran
edematosas y dolorosas. Dos de ellas, umbilicadas, al-
canzaron 1 cm de didmetro y tenfan un anillo central
blanquecino (Foto 2A). El estudio histopatolégico
mostrd, en la epidermis, vacuolizacién de las células
espinosas y presencia de granulos de queratohialina,
compatibles con una infeccién por parapoxvirus. Se
decidié una conducta expectante y las lesiones se resol-
vieron de manera espontdnea al mes (Foto 2B).

FOTO 2: Paciente 2. A) Lesiones de orf en distintos estadios evolutivos. Algu-
nas lesiones eritematopapulosas (articulacion interfaldngica proximal del ter-
cer dedo de la mano), otras en blanco de tiro (dorso de la mano), una en fase
regenerativa con un punto negro central (articulacién metacarpofalangica del
tercer dedo) y otra en el dedo indice en etapa de regresion (costra). B) Epider-
mis: vacuolizacion de células espinosas y abundantes granulos irregulares de
queratohialina compatibles con una infeccién por parapoxvirus (HyE, 100X).

Caso clinico 3

Un varén de 38 afos consultd por la aparicién, en
la mano, de una lesién nodular de aspecto en blanco de
tiro, con un centro eritematoso costroso asociado a un
halo blanco rodeado por un segundo anillo eritematoso
(Foto 3). El paciente referfa haber sido mordido por un
ternero el mes anterior a la aparicién de la dermatosis.
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El estudio histopatoldgico objetivé una epidermis con
acantosis irregular, paraqueratosis y tumefaccién de las
células epiteliales superficiales y, en la dermis superficial,
moderada infiltracién linfohistiocitaria, con algunos
plasmocitos, hallazgos compatibles con una infeccién
por parapoxvirus, interpretdndose como nédulo de los
ordenadores. Las lesiones se resolvieron de forma espon-
tanea, sin cicatriz residual, en el transcurso de las 3 se-
manas posteriores a la presentacién clinica.

FOTO 3: Paciente 3. Lesion en blanco de tiro, con un centro eritematoso, cos-
troso, y un halo blanco rodeado por un sequndo anillo eritematoso.

DISCUSION

El nédulo de los ordenadores se describi6 por primera
vez en 1799, mientras que la primera comunicacién de
un caso con la denominacién orf la realizaron Newson y
Cross en 1934. Estas zoonosis se caracterizan por pépulas,
nédulos y lesiones cutdneas ulcerosas que se desarrollan
tipicamente después del contacto con animales infecta-
dos, fémites contaminados o, incluso, con el material
inoculado durante la vacunacién de los animales. No se
reconoce en la literatura médica la transmisién de un ser
humano a otro, excepto de manera experimental.

Los animales infectados por orf suelen presentar le-
siones en el hocico, las fosas nasales y la mucosa bucal,
con eritema, vesiculas y pustulas que evolucionan con la
formacién de costras. En el nédulo de los ordenadores, la
ubre y el hocico son las dreas mds afectadas.

En los seres humanos, en ambas zoonosis, el periodo
de incubacién es desde unos dias hasta 2 semanas. Las
lesiones se caracterizan por pdpulas y pustulas dolorosas
en las manos y los dedos. Con menor frecuencia, pueden
comprometerse otras dreas, como la cara®. Las lesiones se
resuelven de manera espontdnea. Las zonas afectadas se
limitan al drea relacionada con el sitio de inoculacién. Se
reconocen seis estadios que incluyen: eritema maculopa-
pular; lesién con configuracién en blanco de tiro (papu-
lovesiculosa, con un centro rojo, un halo blanquecino y
un segundo anillo eritematoso); nédulo ulceroso o agudo
(nédulo edematoso agudo con ulceracion central); rege-

nerativo (nédulo costroso); papilomatoso, y regresivo™.
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El paciente del primer caso con diagndstico de orf
presentd, ademds, lesiones en diana, interpretadas clini-
camente como EM, una asociacién descripta en la litera-
tura>®'%12, Es dificil explicar el mecanismo que desenca-
dena el eritema multiforme en el o7f; teniendo en cuenta
que esta virosis produce interleuquinas virales y proteinas
ligadoras de quimioquinas capaces de inhibir la respuesta
de los macréfagos,INF-gamma y TNF-alfa, que son los
mediadores cldsicos del EM. Sin embargo, en los tltimos
afos se han publicado numerosos casos de pacientes con
un eritema multiforme desencadenado por medicamen-
tos anti-TNF, lo que deja en evidencia que hay otros me-
diadores implicados y una compleja fisiopatogenia por
dilucidar'*.

Esta virosis puede simular otras dermatosis potencial-
mente graves, como tularemia, dntrax y erisipela.

La histopatologia varia de acuerdo con el estadio cli-
nico. Las caracteristicas mds destacadas son, en la epider-
mis, paraqueratosis, acantosis irregular, hiperqueratosis,
degeneracion balonizante, vacuolizacién citoplasmadtica y
nuclear e inclusiones virales; en la dermis, aumento de la
vascularizacién con un denso infiltrado linfohistiocitario,
neutrofilico y eosinofilico™"?.

Si bien la PCR de material de biopsias, liquido de las
vesiculas o costras puede diferenciar entre el 07fy el nédu-
lo de los ordefiadores, este procedimiento no se efecttia de
manera sistemdtica”'*.

En la Argentina no se realiza PCR para parapoxvi-
rus. En el Instituto Malbrdn se utiliza la microscopia
electrénica (un mérodo mds rdpido y sencillo que la
PCR), cuya coloracién es negativa. La determinacion a
nivel de especie no es clinicamente importante; de ahi
su no utilizacién.

No hay una terapia antiviral especifica. Los antibié-
ticos orales deben indicarse solo ante una sobreinfeccién
bacteriana. Se ha comunicado el efecto beneficioso del
tratamiento topico con cidofovir al 3% y con imiqui-
mod. La crioterapia, la extirpacién quirtirgica y el trata-
miento tépico con idoxuridina al 40% se utilizaron en el
tratamiento del o7/,

Dado que no se cuenta, hasta ahora, con una vacu-
na efectiva para los seres humanos’, se recomiendan los
métodos de barrera (guantes) y la higiene adecuada de
las manos al manipular animales, vacunas o elementos
contaminados como la estrategia mds importante de
prevencion.

CONCLUSIONES

Las infecciones por parapoxvirus pueden manifes-
tarse como 07/ 0 como nédulo de los ordefiadores. Un
alto grado de sospecha y un adecuado interrogatorio
nos ayudardn a arribar al diagnéstico.
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*| Actualizacién bibliografica. TRATAMIENTO DE LA ALOPECIA AREATA CON SIMVASTATINA Y EZETIMIBA

Maria Belén Mariucci Vazquez

Unidad de Dermatologia, Hospital General de Agudos Dr. Cosme Argerich, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina *

La alopecia areata (AA) es un trastorno
frecuente, multifactorial, de etiologia atin
desconocida, caracterizada por alopecia no
cicatrizal, mediada por linfocitos T, de evolu-
cion variable e impredecible. Se produce por
la pérdida del inmunoprivilegio del foliculo
piloso, lo que desencadena la acumulacién
de células NK (natural killer) y CD8* y el con-
secuente dafio folicular.

En 2007, se describid por primera vez la me-
joria de la AA con el uso combinado de sim-
vastatina y ezetimiba. Las estatinas son inhi-
bidores de la hidroximetilglutaril-coenzima
A reductasa y, ademés de su efecto hipolipe-
miante, presentan un efecto inmunomodu-
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lador. Disminuyen la expresién de moléculas
de adhesion endotelial y linfocitaria (ICAM1,
LFA-1, MAC-1), lo que impide la activacién de
los linfocitos por las células presentadoras de
antigenos (CPA) y la consecuente migracion a
las dreas inflamadas; bloquean la produccion
de citoquinas proinflamatorias (IFN-gamma'y
TNF-alfa) por los macréfagos e inhiben la ex-
presion del complejo mayor de histocompati-
bilidad de tipo Il (MHC-I1). La ezetimiba inhibe
la absorcién intestinal de colesterol (bloquea
la proteina transportadora NPCTL1 de las mi-
crovellosidades intestinales) y produciria una
sinergia antiinflamatoria cuando se asociaa la
simvastatina.

La evidencia es limitada, ya que los estudios
experimentales que evaluaron el tratamien-
to de AA con simvastatina y ezetimiba en
casos refractarios a la terapéutica conven-
cional arrojaron resultados variables. Podria
utilizarse en los pacientes con enfermedad
de reciente diagndstico y de poca extension.
Asimismo, es de utilidad para evitar las re-
caidas. Este tratamiento no es adecuado
para los pacientes con enfermedad de larga
data, ya que en estas alopecias la activacion
inmunitaria es menor, por lo que la inmuno-
modulacién que producen la simvastatina y
la ezetimiba no seria eficaz.
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