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1. INTRODUCCION

La infeccion por VHS-1 es un padecimiento relativamente comun entre la
pobiacién infantil. Aungue en la mayoria de los casos no compromete la vida del
paciente, suele haber complicaciones muy severas que de no darle ia debida
importancia y no prescribir el tratamiento adecuado oportunamente, tienen un

desenlace fatal.

Debido a la gran virulencia de este microorganismo y a su facil inoculacion es
practicamente imposible poder prevenir la infeccion, ademas de que existen casos
en que la infeccion primaria suele pasar inadvertida y el individuo puede estar
diseminando una infeccion sin saberlo. Siendo asi, la unica forma de comprobar la
existencia de la enfermedad en ausencia de signos clinicos es por medio de
pruebas de laboratorio. Sin embargo, en la mayoria de los casos suele haber
algun signo sintoma que nos puede dar la pauta para empezar a sospechar de
una infeccion por VHS-1 6 VHS-2 .

Dentro de los grupos de mayor riesgo para adquirir una infeccion por VHS, se
encuentran los nifios, las personas de edad avanzada y personas con algun
padecimiento del sistema inmune, pero se sabe que la mayoria de los adultos
presentan anticuerpos contra dicho virus, es decir que ya padecieron de una
infeccion que pudo ser o no sintomatica, y que seguramente presentaran

recurrencias de dicha infeccion.

El presente trabajo se enfoca en las manifestaciones clinicas que se observan en
pacientes pediatricos que han sido infectados por el VHS-1, con el fin de poder
distinguir los signos y sintomas de los que se presentan en otras enfermedades,
establecer un diagnéstico y el tratamiento adecuado, asi como de algun modo,
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prevenir la diseminacion e infecciones cruzadas.
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA INFECCION POR HERPES TIPO 1 EN PACIENTES PEDIATRICOS

2. ANTECEDENTES

En el estricto sentido de la palabra, virus significa veneno; y aunque en la
actualidad se sabe que hay particulas mucho mas pequenas capaces de producir
enfermedad en animales, plantas y en el hombre, como son los viroides
(constituidos s6lo de ARN de bajo peso molecular) y los priones (moléculas de
proteinas de bajo peso molécular), los virus, son todavia considerados como los

microorganismos mas virulentos y de mas dificit manejo.’

2.1. CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS VIRUS

Los virus son particulas infecciosas muy pequenas, cuyo tamafo varia entre 20 y
250 nm, son particulas carentes de organelos y de metabolismo propio. Sus
genomas son elementos de acido nucleico, ya sea DNA o RNA, los cuales se
replican en el interior de las células vivas por medio de un mecanismo particular,
dando lugar a la sintesis de elementos especializados que pueden transferir el
genoma viral a otras células. Son parasitos intracelulares obligados que pueden

infectar tanto al ser humano como a los animales, a las plantas y a las bacterias.??

También conocida como virién, la particula viral, estd fundamentalmente
constituida por una molécula da acido nucleico rodeada de una capa de proteinas
llamada capside, a este conjunto se le denomina nucleocapside o core. Esto
constituye a su vez la parte central de virus que es el nucleoide o genoma. Tanto
el ADN como el ARN contenido en el genoma (nunca ambos), pueden ser de
cadena sencilla (monocatenarios) o de cadena doble (bicatenarios), estas cadenas
pueden estar dispuestas de manera lineal, circular o en segmentos.* 5

TESIS CON
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sNegroni. Marta. Microbiologia_Estomatojdgica. Fundamentos y guia Practica. Ed. Médica Panamericana.
Argentina, 1999, p. 45.

Ib. p. 46.
S Ligbana, José. Op. cit., p. 300.
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La capside (del griego capsa, caja), es la encargada de proteger el genoma viral,
determinar la antigenicidad del virus, y en el caso de los virus sin envoltura, de
iniciar la infeccion de una célula susceptible. Esta constituida por multiples
subunidades denominadas capsomeros, que a su vez se componen de
polipéptidos estructurales que se disponen de forma simeétrica y de acuerdo con
ello podemos observar distintos tipos de simetria: helicoidal, icosaédrica, binaria o

compleja.® 7

Finalmente, ciertos virus tienen una estructura mas externa, la envoltura, que se
constituye por una bicapa lipoproteica que el virus adquiere al pasar por la
membrana nuclear o citoplasmatica de la célula infectada. (Fig. 1) La mayoria de
estos virus poseen ademas, unas espiculas o proyecciones exteriores de
naturaleza glucoprotéica, que se encuentran adheridas a la envoltura, y es aqui en
donde se encuentran las proteinas de fijacion, que se unen a los receptores de la

célula susceptible.®

(D) TESIS COF

Fig. 1

Como se sefalo anteriormente, los virus son parasitos obligados, por lo cual, para
replicarse necesitan de una célula hospedadora, para adquirir energia y sintetizar
sus componentes. Para que esto suceda, se llevan a cabo varias etapas que se

describen a continuacion:

s Negroni, Marta. Op. cit., p. 47.
: Liébana, José. Op. cit., p. 300
b,
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Adsorcion.- las proteinas de fijaciéon se unen a receptores situados en la
membrana citoplasmatica de la célula susceptible. Influye el tropismo del
virus hacia ciertas células.

Penetracion.-puede ser directa, por mecanismos no muy bien conocidos,
que solo permiten la entrada de genoma; por endocitosis, debido a una
invaginacion de la membrana citoplasmatica en el lugar de adhesion del
virus y por fusion de la membrana citoplasmatica de la célula susceptible y
la envoltura del virus.

Descapsidacion.- enzimas proteicas celulares dejan al descubierto el
genoma y se puede expresar su informacion.

Expresion y replicacion del genoma.- Si se trata de un virus con ADN, se
replica en el nucleo celular, y si es con ARN generalmente lo hace en el
citoplasma. Consta de una fase temprana y una tardia.

Maduracion y liberacion.- En la maduracién se forma la nucleocapside viral
de manera espontanea, por la unién de los diversos componentes. Para la
liberacion, si se trata de virus con envoltura, se lleva a cabo mediante
gemacion o exocitosis, y si no tiene envoltura, la célula infectada se lisa y

libera las particulas virales. (fig. 2) % ' '
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% Negroni, Marta. Op. cit., p. 48,49
10 Liébana, José. Op. cit., p. 301
Murray, Patrick. Microbiologia médica. 2® edicién, Ed. Harcourt Brace, Espafia, 1997, p. §72-573
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2.2. RESPUESTA INMUNE

La mayoria de los lactantes nacen con anticuerpos especificos para VHS que
adquieren de forma pasiva por medio de la madre, sin embargo estos no tienen
ninguna accioén protectora y tiende a desaparecer a los seis meses de nacido. La
inmunidad activa se adquiere al experimentar una infeccidon primaria con VHS,
pero esta es incompleta y tampoco protege contra futuras infecciones.'?

El huésped puede responder a la infeccion viral de diferentes formas. Puede
establecer un sistema de defensa inespecifico (piel, vellosidades mucociliares,
acidez gastrica, entre otros) o bien, una respuesta humoral especifica
(anticuerpos) y celular (células T). Un mecanismo de defensa antiviral general, es
el Sistema Interferon (IFN), el cual consiste en glucoproteinas producidas por

diferentes células ante diversos estimulos, uno de ellos los virus.

En cuanto inicia la repiicacion viral en el sitio de ingreso se empieza a formar
interferén tipo | (IFN-a y ) el cual actia inhibiendo la multiplicacion viral y poco
después los linfocitos sintetizan el interferéon tipo Il (IFN-y) que influye en la
naturaleza de la repuesta inmune. La importancia de sistema IFN estriba en la
reduccion de la multiplicacién viral temprana, reduciendo la gravedad de la

infeccion.3 4

La respuesta humoral basicamente consiste en la formacion de anticuerpos,
incluyendo inmunoglobulinas G, M y A. Estos anticuerpos son dirigidos contra las
glucoproteinas virales, y actian neutralizando al virus extracelular, limitando su
diseminacion. Sin embargo cuando los virus se diseminan directamente de célula
a célula, no es posible que los anticuerpos logren neutralizarlos. Finalmente,
durante la infeccion viral se moviliza también la fase celular del sistema

2 Krugman, Saul, Samuel L. Kats, et al. Enfermedades infecci n nifios, 9* Ed. Mosby, USA, 1992, p. 151
13 Liébana, José. Op. cit., p. 303
14 Zinsser. Microbiologla. Ed. Médica Panamericana, Argentina, 1994, p. 1240
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inmunolégico, la cual consiste en la activacion de los linfocitos T citotéxicos(CTL),
las células naturales killer (NK) y los macréfagos. La presencia de estas células es
fundamental para el control de la infeccion por VHS, pues de lo contrario podria

desatarse una viremia generalizada alcanzando el cerebro y demas organos

vitales, 1516

2.3. FAMILIA HERPESVIRIDAE

La familia herpes viridae se constituye por un grupo de virus morfolégicamente
similares, y aunque en la actualidad se conocen mas de 50 herpesvirus, se sabe
que sodlo ocho de ellos con potencialmente infecciosos para el hombre. Estos
ultimos constituyen un grupo de virus que producen un amplio espectro de
enfermedades clinicas.'” Su genoma consiste en ADN bicatenario, recubierto de
una capside icosaédrica formada por 162 capsémeros. La nucleocapside esta
rodeada por una envoltura. El tamafio del virion es de 120 a 200 nm, son
inestables a temperatura ambiente y se inactivan facilmente por los disolventes de

los lipidos.(fig. 3) '@

De acuerdo con sus propiedades biolégicas, podemos encontrar tres subfamilias:
— Alphaherpesvirinae, que incluye los virus del herpes simple 1y 2, y el
virus de la varicela zoster;
— Betaherpesvirus, comprende el citomegalovirus, el herpes virus
humano 6 y el herpes virus humano 7;

— Gammaherpesvirus, incluyendo al virus del Epstein-Barr.

En general, todos estos virus comparten dos propiedades fundamentales, que
determinan su supervivencia en el hospedador humano, la primera es la

15 b

1€ Negroni, Marta. Op. cit., p. 395

7 Zinsser. Op. cit., p.1269
Liébana, José. Op. cit., p. 308
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capacidad de persistir indefinidamente (latencia-persistencia) y ia segunda es la
de reactivacion y generacion de infecciones activas (recurrencias-

reactivaciones).'®

TESIS COV
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24. HERPES SIMPLE 1Y 2

Se tiene referencia de que el término herpes se acufio hacia el afio 100 d. C. y
viene del griego herpein, que significa arrastrarse, haciendo referencia a la

naturaleza expansiva del herpes labial.2°

Pueden identificarse dos tipos de virus del herpes simple (VHS), que son
diferentes entre si tanto en el aspecto epidemioldgico como antigénico. El virus
del herpes simple 1(VHS-1) ha sido asociado principalmente a infecciones en
regiones corporales situadas por arriba de la cintura (patégeno oral) y el virus del
herpes simple 2 (VHS-2) se asocia con infecciones en el area genital (patégeno
genital).?!

El Virus del Herpes Simple penetra al organismo a través de la piel, la mucosa oral
y/o genital, dependiendo del tipo de virus del que se trate (fig. 4). Su sitio de
replicacién son las células epiteliales pero posteriormente viajan a través de las
fibras sensoriales y establecen una latencia. La reactivacion virica, se puede dar

19 Negroni, Marta. Op. cit., p. 393
Zinsser. Op. cit., p.1270
21 Negroni, Marta. Op. cit., p. 394-395
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en cualquier momento y ante diferentes estimulos, provocando una infeccién

recurrente semejante a la inicial.?% %

TESIS CON
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2.5. EPIDEMIOLOGIA

El VHS no se relaciona con ninguna region geografica en especial y en general se
puede decir que se desarrolla bajo cualquier condicidén climatica, ademas, debido
a gue su via de transmision es muy sencilla, es muy facil que cualquier persona se
contagie de este virus sin darse cuenta. Por otro lado, el riesgo de contagio por
medio de fomites es practicamente nulo, debido a que como se menciond
anteriormente, el VHS no es capaz de resistir mucho tiempo expuesto al medio

externo. **

En cuanto a la edad de aparicion, esta varia de acuerdo a factores
socioecondmicos, étnicos e incluso ambientales, pero también depende mucho del
sub-tipo de virus que ataque. Por ejemplo, la mayor parte de las infecciones por
VHS en neonatales se deben al VHS-2, el cual se adquiere en el momento del
parto al atravesar el tracto genital materno infectado, y algunas veces, por una
infeccion ascendente. Existen otras vias de transmisién neonatal que son mucho
menos frecuentes, sin embargo llegan a suceder, como la transmision posnatal de
la madre o el padre de una infeccion no genital por medio las manos, boca y

2 isbana, José. Op. cit., p. 308-209
" Murray, Patrick, Op. cit., p. 575
2 Zinsser. Op. cit., p.1270
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pezon, o bien, por infeccion cruzada en la sala de recién nacidos mediante las
manos del personal a cargo de los lactantes. Una vez terminado el periodo
neonatal, lo mas comun es que las infecciones de herpes en nifios, correspondan
al VHS-1, ademas, se sabe que aproximadamente a la edad de cinco afios entre
el 40 y 60 % de los niflos ya son seropositivos, lo que explica que arriba del 90%
de los adultos, presentan anticuerpos especificos contra el VHS-1. El riesgo de
una infeccion por el VHS-2 aumenta proporcionalmente con la edad, sobre todo se
le relaciona con la adolescencia, etapa en la que muchos individuos inician su
actividad sexual, y si a esto se afade que se trata de una persona promiscua,

dicho riesgo se eleva considerablemente.?5 2°

2.6. PATOGENIA

Una vez logrado el contacto del virus con la mucosa o con una solucién de
continuidad de la piel, éste inicia su replicacion en el lugar de entrada, afectando a
las células epiteliales parabasales e intermedias. A causa del edema celular que
sufren, éstas células se degeneran y provocan una reaccion de inflamacién en la
zona con la consecuente formacion de células gigantes multinucleadas. Conforme
se van lesionando mas células y la inflamacién va progresando, también aparece
edema intercelular, lo que da lugar a la formacion de vesiculas ilenas de liquido
transparente y saturadas de virus entre la dermis y la epidermis, ademas se
encuentran rodeadas de una zona eritematosa ( fig. 5). Cuando las vesiculas se
infectan por la flora bacteriana saprofla de la piel, se vuelven pustulosas y

posteriormente forman costras.

Las lesiones en una infeccién primaria suelen ser muy superficiales, por io que
generaimente sanan con relativa rapidez y no dejan cicatrices, incluso si la lesion
se genera sobre mucosa la duracion es menor (fig. 6). La infeccion primaria de

25 Feigin, Ralph. Enfermedades Infecciosas en Pediatria, 2* edicion, Interamericana McGraw-Hill. México, 1992, p. 1473

Peter, Georges. Enfermedades Infecciosas en pediatria. Red Book. 22* Edicion, Ed. Médica Panamericana,
Argentina, 1992, p.245
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VHS-1, tiene un periodo de incubacién que va desde dos a 20 dias, dependiendo

de cada organismo.?7:%8.29

Fig. 5 Fiq. 6

Los herpes virus tienen gran afinidad para invadir a células de origen ectodérmico,
lo que explica su facil migraciéon a través de las terminaciones nerviosas sensitivas
hasta alcanzar el nucleo de alguna neurona del ganglio sensitivo de la zona, que

correspondera al trigémino en la zona oral y a la region sacra en infeccion genital.

De esta manera, el virus establece un estado de latencia de por vida, y puede ser
reactivado por muy diversos factores, como el estrés, exposicién al sol,
traumatismos, fiebre, menstruacién y cualquier episodio de inmunosupresion.
Cuando el VHS es estimulado, viaja a través de los axones sensitivos hasta la piel
o mucosa, estableciendo una infeccion recurrente con lesiones muy semejantes a
las de la infeccion primaria, pero en general menos aparatosas y de mas rapida
cicatrizacion, siempre y cuando se trate de individuos con un sistema

inmunoldgico indemne. 3% 31 32

:; Krugman, Satil, Op.‘clt., p.146 TESIS CON
el e FALLA DE ORIGEN

31 keigin, Ralph. Op. cit. p. 1474
Negroni, Marta. Op. cit., p. 395
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3. MANIFESTACIONES CLINICAS DE INFECCION PRIMARIA
POR VHS-1

La sintomatologia inherente a la infeccion por VHS, depende de diversos factores
como: a) la via de ingreso del virus al organismo y b) factores propios de huésped
tales como la edad, el estado inmunitario y la presencia o no de eccema. Ademas,
como ya se mencion6 anteriormente, el virus del herpes es sumamente infeccioso,
y por lo tanto se deduce que la mayoria de los individuos han sido infectados por
alguno de los subtipos de este virus antes de la edad adulta, aunque dichas
infecciones bien pudieron pasas desapercibidas y evolucionar de manera

inespecifica. 3334 35

En nifios recién nacidos el contacto con el VHS puede manifestarse de diversas
formas:
a) Una infeccidon sistémica generalizada, afectando é6rganos vitales como el
higado y pudiendc llegar hasta el sistema nervioso central,
b) Enfermedad localizada del sistema nervioso central,
c) Infeccién localizada afectando la piel, los ojos y la boca.

Una tercera parte de los pacientes afectados, tienen comprometidos la piel, los
ojos y la boca; otro tercio, puede presentar las evidencias de enfermedad
sistémica o del sistema nervioso central antes de las lesiones en piel, ojos y boca
(fig. 7); y finalmente en otro tercio, habra soélo la aparicion de encefalitis
generalizada o localizada, sin otro tipo de lesiones clinicas. Aunque es sumamente
raro que en un recién nacido se presente una infeccion por VHS, ante cualquier
signo o sintoma hay que realizar un buen diagnéstico diferencial para descartar
dicho padecimiento, ya que de presentarse suele ser muy grave y con un elevado

33 Feigin, Ralph. Op. cit. p. 1475
Krugman, Saul. Op. cit., p.147
35 Berkow, Robert. El Manua) Merck. 9% edici6n, Editarial Océano, Espafia, 1994, P. 2252-2253
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indice de mortalidad; pero de sobrevivir, hay secuelas neuroldgicas y oculares
importantes, sobre todo si no se administré la terapéutica antiviral
correspondiente. En los neonatos los sintomas iniciales suelen aparecer poco
después del nacimiento y hasta 4 a 6 semanas después. Una infeccion
diseminada suele presentarse durante las 2 primeras semanas de vida, y la

enfermedad localizada se da de la 22 a 37 semana.®®

Fia. 7 TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

3.1. GINGIVOESTOMATITIS HERPETICA AGUDA

La infeccién primaria por el VHS, por lo general ocurre en nifios de edad
preescolar, aunque en la mayoria de los casos son asintomaticos, sin embargo,
cuando se presentan sintomas, estos se manifiestan como una gingivoestomatitis.
Esta es la forma mas frecuente de enfermedad primaria por VHS. El periodo de
incubacion es relativamente corto variando de dos a doce dias, después de los
cuales empiezan a aparecer los sintomas como fiebre, babeo, dolor en boca,
irritabilidad, anorexia. Hay también eritema y edema faringeos, encias inflamadas,
sangrantes y friables. Las lesiones vesiculares suelen aparecer en la faringe,
mucosa bucal, encias, lengua, paladar duro y labios. En muy corto tiempo se
convierten en llceras de color blanco grisaceo de poca profundidad, de 1 a 3 mm

36 Peter, Georges. Op. cit., p. 244
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de diametro y rodeadas por un halo eritematoso (fig. 8). Generalmente hay mal
aliento. Los ganglios linfaticos anteriores de la regidn cervical se encuentran
inflamados y con dolor al tacto. Debido a que el dolor de la boca puede ser muy
severo, el nifo prefiere no ingerir alimentos e incluso puede rechazar hasta los
liquidos, lo que en un caso extremo puede precisar la hospitalizacion para evitar la
deshidratacion que se ve favorecida por la fiebre, asi como para mantener una
adecuada nutricion. En el caso de los lactantes que suelen succionar sus dedos,
hay que tener especial cuidado ya que suelen autoinocularse en diferentes partes
del cuerpo. La gravedad asi como la duracion de los sintomas y lesiones son muy
variables entre cada individuo, ya que en algunos nifios pueden ser inocuas y
sanar en cinco o siete dias, mientras que en otros las manifestaciones son

exageradas y empiezan a sanar cerca del decimoquinto dia.% 38 3% 40

] TESIS CON
FALLA DE OxiGEN

3.2. PANADIZO HERPETICO

E!l panadizo consiste en la infeccion de un dedo de la mano, generalmente en un
punto de rotura a nivel de la falange distal (fig. 9 y 10). Debido a su apariencia
inflamada blanquecina se puede confundir con una paroniquia pero al intentar el
drenaje y la incision soélo complican la infeccion. Suele acomparnarse de neuralgia

37 eeigin, Ralph. Op. cit., p.1475

38 Krugman, Saul. Op. cit., p. 147
Zinsser. Op. cit., 1270-1271

40 | iebana, José. Op. cit., 308-309
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marcada y de adenopatias axilares. La causa mas comuidn es la autoinoculacién
por lesiones en boca y/o genitales en un lactante con gingivoestomatitis herpética.
Si no hay evidencia de lesiones en boca, el contagio pudo ser por medio de un
adulto con VHS labial que besé los dedos de su hijo. Asi mismo, el panadizo

representa un riesgo ocupacional para el personal de la salud, el cual se

disminuye con el uso de guantes y las debidas precauciones para el contacto con
41, 42

todo tipo de secreciones.

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

3.3. AFECCION DE LOS ORGANOS GENITALES

En realidad es una manifestacion muy rara de infeccion por VHS-1 en infantes, y
en personas adultas, generalmente es causada por el VHS-2, transmitido por
contacto sexual. En lactantes y nifios pequefios la forma mas comun de
adquisicion es por la manipulacién del area genital con manos contaminadas de
manera inadvertida; en ocasiones, puede presentarse acompafiada de

gingivoestomatitis por autoinoculacion.

“ Szinnai, Gabor, Ulrich heininger, et al, “Multiple herpetic whitlow lesions in a 4-year-old girl: case report ans review of the

literature”, European journal of pediatry, (UK) 2001: 160, p.529,532
Feigin, Ralph, Op. cit., p. 1476
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El periodo de incubacion va de dos a catorce dias y la apariencia clinica de la
infeccion es semejante a la de la gingivoestomatitis, exceptuando que el dolor se
localiza en el sitio de la erupcion, que en este caso seria el area genital (fig. 11).
En ocasiones, la vulvovaginitis puede presentarse acompafiada de
gingivoestomatitis por autoinoculacion o viceversa. Las uUlceras se encostran entre
diez y catorce dias, para que al final de la tercera semana hayan desaparecido por
completo. Una de las principales molestias para las pequeiiitas que padecen la
infeccion es el intenso ardor al orinar.

Toda la region perianal se encuentra enrojecida y edematosa; se presentan
abundantes ulceras de color blanquecino rodeadas por un halo eritematoso, de 2 a
4 mm de diametro y muy dolorosas. Estas ulceras tienden a fusionarse entre si, lo
que da la apariencia clinica de lesiones de mayor tamafio. En este caso, las
cadenas ganglionares afectadas son las inguinales, presentando aumento de
volumen y dolor a la palpacion (fig. 12). Al igual que en la gingivoestomatitis, la
paciente presenta fiebre y malestar general, que habitualmente alrededor de los
cinco dias empieza a ceder. Las uiceras se encostran entre diez y catorce dias,
para que al final de la tercera semana hayan desaparecido por completo.

Un sintoma relacionado con esta infeccion pero que no siempre se presenta es la
meningitis aséptica, la cual se manifiesta como fiebre, rigidez del cuello, cefalea y
fotofobia, ademas hay respuesta linfocitica en el liquido cefalorraquideo y aunque
afortunadamente dicho sindrome es leve, autolimitado y no se relaciona con
secuelas neurolégicas, si existe una complicaciéon mas grave, la cual comprende
la disfuncidn nerviosa sacra, lesiones extragenitales, infecciones secundarias por
levaduras y faringitis. Cuando una paciente pediatrica presenta este tipo de
infeccion, es importante averiguar el tipo de virus que la causa, puesto que existe
la posibilidad de que haya sido abusada sexualmente. De llegar a encontrar VHS-

16
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2, esta posibilidad se vuelve practicamente un hecho e implica tomar las medidas

necesarias con las autoridades correspondientes.?3 44 45

Fig. 12

TESIS co
3.4. QUERATOCONJUNTIVITIS HERPETICA AGUDA FALLA DE UKIGEN

Esta manifestacion es también considerada como poco comin en los pacientes
pediatricos, y por lo general se debe a la manipulacion del bebé por parte de algun
adulto infectado o a la autoinoculacion. La infeccion del ojo puede ser una
manifestacion de infeccion primaria o recurrente. Puede involucrar a la cornea y

necesita de una evaluacion oftalmica profesional (fig. 13). %6

Se presenta fiebre, malestar general, queratoconjuntivitis y adenopatia
preauricuiar. Por lo general sélo se encuentra afectado uno de los ojos, en el cual
la cornea presenta un aspecto nebuloso y el paciente puede presentar dificultad
para cerrar los parpados (fig. 14). El paciente refiere fotofobia intensa, vision
borrosa, quemosis y lagrimeo. Se presentan lesiones vesiculares separadas en la
periferia de ojo con exudado puru[ento de color blanquecino; si la infecciéon se

43 Krugman, Saul. Op. cit., p. 147
Feigin, Ralph. Op. cit., p. 1476

45 Zinsser. Op. cit., p. 1271
Villalobos, Tibisay, Megan McMahon, et a/, “Recurrent periorbital zosteriform herpes simples virus infection in childhood”,
Ambulatory child Health, (USA) 2000: 6 (p60-64)
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limita unicamente a la conjuntiva suele sanar por completo alrededor de semanas,

pero si esta involucrada también la superficie de la cornea se forman ulceras

dendriformes, las cuales si pueden producir graves trastornos de la vision.*” 4®

TESIS CON
3.5. ECCEMA HERPETICO FALLA DE un.uEN

También denominada Erupcion Variceliforme de Kaposi, se caracteriza por
erupcién vesiculosa y encostrada, la cual se encuentra relacionada con eccema
idiopatico o dermatitis cronica. A diferencia de las otras infecciones, es mas
probable que le enfermedad sea grave si es primaria que cuando es secundaria.
Es de inicio violento, con fiebre de 40 a 40.6°C, irritabilidad, inquietud seguidos de
la aparicion de conjuntos de vesiculas concentradas sobretodo en la piel afectada
por el eccema, aunque también la piel normal se puede ver involucrada en menor

grado.

Dichas lesiones aparecen durante un periodo de siete a nueve dias para que en
corto tiempo se transformen en costras y den la apariencia de varicela. La
gravedad de la enfermedad varia entre cada individuo y va desde una afeccion
leve hasta la muerte rapida. Dentro de las complicaciones estan la enorme

47 Krugman, Satul. Op. cit., p. 148
Feligin, Ralph. Op. cit., p. 1478-1479
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pérdida de liquidos a través del exudado y la infeccidn secundaria por

microorganismos oportunistas y resistentes a los antibiéticos.*® %

Fig. 15

3.6. ENCEFALITIS HERPETICA AGUDA

El VHS-1 causa un tipo de encefalitis sumamente grave y de rapida evolucion,
pudiendo provocar la muerte del paciente en una o dos semanas. Dentro de los
antecedentes de la infeccion se encuentran: alteracion de la conciencia, fiebre,

vomito y herpes labial recurrente.

Los signos que normalmente se presentan cuando la enfermedad se ha
establecido son: disfasia, disfuncion del sistema nervioso auténomo, ataxia,
convuisiones y hemiparesia. En el liquido cefalorraquideo podemos encontrar
linfocitos y eritrocitos. La encefalitis puede estar localizada normalmente en la
zona fronto-temporal, aparentando una masa, o bien, puede consistir en una
inflamacion difusa que afecte a ambos hemisferios cerebrales.

En este caso, la tomografia axial computarizada suele ser el mejor auxiliar de
diagnodstico para localizar el sitio afectado, pero el diagnoéstico definitivo se da por

49 Krugman, Saul. Op. cit. p. 147
Zinsser. Op. cit., p. 1272
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medio de una biopsia del cerebro (fig. 16 y 17). De darse un diagnéstico oportuno,
se puede iniciar la terapéutica antiviral y el pronéstico mejora; pero de lo contrario,
el paciente degenera al coma y después a la muerte debido a la necrosis

hemorragica progresiva del cerebro. Lamentablemente los sobrevivientes a esta
51,52, 53, 54

enfermedad tienen secuelas neuroldégicas muy importantes.

3.7. INFECCION NEONATAL

El VHS, puede transmitirse al recién nacido in utero (infeccion congénita),
en el momento del nacimiento (infeccion natal) o después del nacimiento
(infeccion posnatal) (fig. 18). En el caso de la infeccidn congénita, es muy
probable que la via de transmisidn sea por el intercambio transplacentario
del virus, esto después de una viremia en una madre con herpes genital
primario. Debido a la gran afinidad del VHS por SNC, no es sorprendente el
hecho del que la mayoria de los recién nacidos con infeccion congénita
presenten evidencia de afectacion cerebra! en el momento del nacimiento.>®

5 1b. p. 1272
5; Feigin, Ralph, Op. cit., p. 1479
K , Saul. Op. cit., p.148
54 P::::‘ Zr;or::s. Oz.jit‘.'::. 245 TESIS CON
55 Feigin, Ralph. Op. cit., p. 923 ‘Eﬁy "n l "H‘ GRIGEN
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. TESIS CON
Fig. 18 FALLA DE ORIGEN

Por otro lado se presume que la infeccidon natal, es adquirida a consecuencia de la
aspiracion de secreciones vaginales infectadas a las vias respiratorias superiores
del recién nacido, incluyendo también afeccién de los ojos, cuero cabelludo, piel y
cordén umbilical. En la infeccion posnatal, por lo general la via vaginal no suele
ser la causante de la infeccién y el virus suele adquirirse por contacto con saliva
de individuos con herpes oral, con las manos del personal hospitalario o aunque
es muy poco frecuente, por contacto con otro recién nacido infectado. En
definitiva, la mayoria de las infecciones en lactantes y recién nacidos son
causadas por el VHS-2, debido a que la madre se encuentra afectada en los

genitales por dicho virus.56 %7

Dentro de los rasgos clinicos que se presentan en la infeccion congénita podemos
observar erupcion vesicular al momento de nacer o en los primeros dias, bajo
peso al nacimiento, dafio cerebral diseminado, microcefalia, cataratas, displasia
retinieana (fig. 19). En el caso de la infeccion natal o posnatal, los sintomas suelen
aparecer al final de la primera semana de vida, en la que el lactante puede
presentar fiebre o hipotermia, ictericia progresiva, hepatosplenomegalia y lesiones

58
Ib. p. 925

s? Hart, C.A., R.L. Broadhead. Color atlas of pediatric infectious diseases. Ed. Mosby-year book, Inglaterra, 1992,
p. 152-153
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vesiculares. Posteriormente, se puede complicar son anorexia, vémito, letargia,
malestar respiratorio, cianosis y colapso circulatorio (fig. 20).

De no diagnosticar y tratarse a tiempo, el desenlace es fatal. Aunque la
presencia de vesiculas puede ayudar bastante en el diagndstico de la enfermedad,
hay casos en los que estas no se hacen evidentes y el diagnoéstico debe basarse
en cultivos de vigilancia obtenidos de material de los ojos fauces y recto. Si la
enfermedad compromete al sistema nervioso central la tasa de mortalidad va de
50 a 80%; en cambio, si es limitada a lesiones en piel o mucosas el pronaéstico

mejora y la mortalidad disminuye.?® 59 €0

Fig. 20

Fig. 19

~ TESIS 0OW
FALLA DE ORIGEN

58 Peter, Georges. Op. cit., p. 244

o Zinsser. Op. cit., p. 1272
5% Krugman, Saul. Op. cit., p. 149
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4. VHS-1 EN PACIENTES INMUNOCOMPROMETIDOS

La predisposicion de un paciente a sufrir una infeccion primaria o recurrente por el
VHS-1 va directamente relacionada con su estado inmune; por ejemplo, los
pacientes con deficiencias congénitas o adquiridas de la inmunidad mediada por
células, como son el Sindrome de inmunodeficiencia combinada severa (SIDCS) y
el Sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) presentan infecciones mas
severas y persistentes que los pacientes no inmunocomprometidos. Si en un
paciente inmunocompetente la fase aguda de la infeccién dura aproximadamente
cuatro dias, en los pacientes con deficiencias inmunitarias dicha etapa persiste
minimo por tres semanas y para llegar a la completa curaciéon se demandan cuatro

semanas mas.

En la actualidad, ha aumentado significativamente la prevalencia de infeccidon
grave por VHS-1 en huéspedes con inmunosupresion, esto es debido al mayor
uso de tratamientos antineoplasicos y de trasplantes de érganos. En nifios, el
VHS-1 es una causa irregular de infeccion aguda en el paciente con leucemia, sin
embargo es causante de un alto porcentaje de mortalidad durante la re-infeccion.
Podemos mencionar varios sindromes principales que se relacionan con el VHS-1
y la inmunodeficiencia, dentro de los cuales el primero es una infeccion local
cronica, extensa cutanea o mucocutanea. El segundo es la infeccion de un érgano
generalmente adyacente a un orificio (esofagitis, neumonitis) y por Gitimo el mas
grave, que seria la diseminacion de la infeccidn a érganos internos y al sistema

nervioso central.

El sindrome local caracteristico tiene inicio en la boca o en la periferia de los
labios, en donde aparecen de manera inocua las lesiones semejantes a las del
herpes labial (fig. 21). Posteriormente estas papulas evolucionan a vesiculas y
posteriormente a bulas conteniendo liquido hemorragico. Las lesiones suelen
prosperar a unas de mayor tamano, erosionan el tejido subcutaneo y destruyen
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estructuras cercanas, son dolorosas y malolientes. De no ser tratadas, estas
lesiones llegan a causar la muerte debido a la destruccién y hemorragia locales,
pero también existe la posibilidad de que involucionen al mejorar el estado
inmunitario del paciente o se administra la quimioterapia antiviral. En pacientes
con quemaduras, eccema, pénfigo o abrasiones puede presentarse un sindrome
idéntico, y a menudo con conversion de dafio histico de segundo a tercer grado.
Es factible que como resuitado de la inmunosupresion grave, en varios de estos

trastornos se disemine la infeccion local y afecte a 6rganos internos (fig. 22).5 52

63

TRASTORNOS CONTRIBUYENTES A INFECCION GRAVE POR VHS-154

= Desnutricion = Quemaduras

= Tumores malignos = Traumatismos

= Tratamiento inmunosupresor = Anomalias de la piel (eccema
s  Enfermedad de atipico, impétigo, pénfigo)

Tosferina

Tuberculosis

Infeccién bacteriana grave
Sarcoidosis

inmunodeficiencia primaria
(agammaglobulinemia, SIDCS,
SIDA)

= Embarazo

Fig. 22

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

51 reigin, Ralph. Op. cit. p. 1483-1485
Zinsser. Op. cit., p. 1273

Choudhury, Shahana, David Hodes, “Cutaneous herpes simplex virus infection in a child with adquired immunodeficiency
syndrome”, Clinical Pediatrics, (USA) 1994: 33, p. 698-703
Feigin, Ralph. Op. cit., p. 1483
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5. INFECCION RECURRENTE

Luego de la replicacion en las células cutaneo-mucosas (infeccién primaria) los
viriones alcanzan las terminaciones nerviosas sensitivas de la zona y ascienden
por los axones hasta llegar de algunas neuronas del ganglio sensitivo
correspondiente a la zona infectada, en donde permanecen en un estado de
latencia. Basta con situaciones de estrés, exposicion solar, traumatismos, fiebre,
menstruacion o cualquier situaciéon de inmunosupresion, para que el virus viaje
otra vez por medio de los axones hasta llegar a la superficie mucosa o cutanea,

para establecer una nueva infeccion.5®

En cuanto a frecuencia, las infecciones secundarias por el VHS-1 son mas
comunes que las primarias, siendo el herpes labialis (fig. 23) el tipo de lesién que
mas se presenta, conocida también como ulcera febril, aunque también se pueden
presentar lesiones recurrentes en cualquier otra parte del cuerpo, pero con mucho
menor frecuencia. Normaimente las infecciones recurrentes no se acompafian de
sintomatologia general, a menos gue se tratase de una encefalitis o de un
paciente inmunocomprometido, en cuyos casos la re-infeccion si puede ser muy

grave.

El sitio de aparicion de la infeccion secundaria, suele ser el mismo en el que se dio
la infeccion primaria. Las lesiones recurrentes extra-orales son muy poco
frecuentes y en general suelen tratarse de lesiones aftosas con otra etiologia y de
tratarse de una verdadera recurrencia del virus las lesiones se presentan en
tejidos adyacentes a hueso como la encia o paladar, nunca en labios 0 mucosa
bucal (fig. 24 y 25).

65 Negroni, Marta. Op. cit., p. 395
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La mayoria de los individuos, refieren un prédromo (dolor, sensacion de
quemadura, hormigueo o prurito) en el sitio afectado que persiste de 6 horas a
varios dias, hasta que se empieza a dar todo el cuadro clinico original sanando

por completo en cinco a diez dias. Hay sintomatologia dolorosa sobre todo en la
66, 67, 68

etapa vesicular de las lesiones.

6 Feigin, Ralph. Op. cit., 1481-1483

f RS (N
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68 Henrietta L., Logan, Susan Lutgendorf, et al, “Inmune stress, and mood markers related to recurrent oral herpes

outbreaks”, Oral surgery Oral Medicina Oral Pathology, (USA) 1998: 86 (p48-50).
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6. DIAGNOSTICO

Principalmente el diagnéstico de una infeccion por VHS tipo 1 60 2, se da
basandose en las manifestaciones clinicas y la sintomatologia del paciente. No
obstante, cuando hablamos de una infeccién primaria en pacientes pediatricos,
sabemos que no siempre habra signos clinicos evidentes y naturalmente seria
imposible obtener informacion acerca de la sintomatologia del paciente. Por elio
cuando un paciente pediatrico muestra sintomas de malestar general inespecificos
es muy importante auxiliarse de otros métodos para poder determinar la etiologia
exacta del padecimiento y consecuentemente el tratamiento apropiado al caso.

Dentro de los multiples métodos de diagnéstico, tenemos algunos que son
rapidos, sin embargo su especificidad no es tan confiable y se usan unicamente
como una orientacion. Entre estas contamos con la microscopia electréonica que
utiliza seudorréplicas u otras técnicas rapidas mediante las cuales podemos
observar liquido vesicular y percatarse de la presencia del virus de la familia del
herpes, aunque no se puede diferenciar el tipo al que pertenece (fig. 26). Lo
anterior no tiene gran relevancia cuando se trata de una erupcién vesicular
diseminada en un nifio inmunodeprimido, pues el tratamiento antiviral de VHS o de
varicela zéster es practicamente el mismo. Sin embargo, si la afeccion es en
cerebro, pulmones o higado es muy importante diferenciarlo del citomegalovirus

pues para éste ultimo aun no hay tratamiento.

TESIS CON
FALLA DE o4iGEN
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Otro método de este tipo es el examen citolégico con tincion de Giemsa u otras
tinciones para tejidos, con la cual se pone de manifiesto la presencia de células
gantes e inclusiones intranucleares Cowdry tipo A caracteristicos del VHS,
aunque también se pueden observar en casos de citomegalovirus o varicela
zo6ster. La muestra en el caso de la citologia, se obtiene raspando vigorosamente
con un bisturi la base de la vesicula o ulcera para posteriormente colocar el
material obtenido en una laminilla, secar al aire, fijar y tefir con pigmento Giemsa

(fig. 27).9°

Fig. 27

Por otro lado, existen métodos diagndsticos mas rapidos y especificos, los cuales
dependen de reactivos inmunologicos para la deteccion de antigeno.
Originalmente se empleaban los métodos de anticuerpo fluorescente, pero en la
actualidad se combinan con analisis inmunoabsorbentes de enlace enzimatico
(ELISA Enzyme-linked inmunoabsorvent assays), estas pruebas utilizan suero
hiperinmune relativamente especifico a VHS, aunque ultimamente se emplean
también anticuerpos monoclonales a glucoproteinas VHS especificas. Estas
pruebas ademas de ser sensibles y muy especificas, si se utilizan reactivos
apropiados puede efectuarse tipificacion viral y deteccién del antigeno en
aislamientos clinicos o cultivos recientes. Desgraciadamente, muchos de estos

% Feligin, Ralph. Op. cit., p. 1485 TESIS CON
FALLA DE URIGEN
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reactivos aun no se encuentran disponibles en el mercado y se requieren de

mayores pruebas para determinar su manejo clinico.”® 7!

Sin duda, el procedimiento para el diagndstico mas empleado por su facilidad de
manejo, aunque es menos rapido, sigue siendo el cuitivo de tejido. ElI VHS
prolifera con rapidez en células humanas y no humanas produciendo un efecto
citopatico caracteristico, requiere de 1 a 3 dias para empezar a proliferar después
de la inoculacién en el cultivo tisular. Los cultivos positivos de los raspados
obtenidos de las lesiones en ojos, nasofaringe o boca de lactantes mas de 24 a
48 horas después de nacido, nos indican replicaciéon viral e infeccién en la zona
(fig. 28). En el caso de mujeres embarazadas, el mejor método para detectar la
infeccién por VHS-1 es el cultivo de lesiones labiales o genitales, o bien, por

cultivo del cérvix y vulva.’> 72

i " T_-’/"
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Fig. 28

Los métodos de diagndstico serolégicos son muy utiles para detectar infecciones
primarias por VHS-1, para demostrar seroconversion o detectar anticuerpos de
clase IgM. Sin embargo, no son eficientes para revelar infecciones recurrentes, ya
que no se asocian con cambios detectables en el titulo de anticuerpos ni con la
producciéon de IgM. Se deben emplear muestras dobles de suero de la fase aguda
y la convalecencia para someterlas a la prueba de busca de anticuerpos VHS. Los

;‘1’ Ib. p. 1486 )
72 :i’:ter, Georges. Op. cit., p. 247 ’ TESIS CON
73 Krugman, Satil. Op. cit., p. 149 FALL A DE Ulﬂ(} EN
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niveles de dichos anticuerpos empiezan a elevarse al final de la primera semana
de la enfermedad que sigue a una infeccion primaria. En el caso de trasplantes de
organos, la presencia de anticuerpos antes del procedimiento es util para
identificar a los pacientes en una situacion de riesgo de reactivacion viral. Las
técnicas utilizadas en este procedimiento son la fijacidn del complemento, la
inmunofluorescencia indirecta, el enzimoinmunoanalisis y la hemaglutinacion
pasiva, no obstante ninguno de estos es capaz de distinguir entre el VHS-1 y el
VHS-2.74' 75,76

6.1. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La gingivoestomatitis herpética aguda se diagnostica por los signos clinicos y no
requiere de la comprobacién por laboratorio, dentro de las enfermedades que hay

que descartar estan:

= Hepargina. Clinicamente es dificil distinguir entre las lesiones
producidas por el virus Cosackie de grupo A y las producidas por el
VHS-1. La diferencia basica se encuentra en la localizacion de
dichas lesiones, pues en la hepargina suelen distribuirse en la
porcion anterior de las fauces y paladar blando sin la presencia de
gingivitis, que es caracteristica en la infeccion por VHS-1 (fig. 29).

= Amigdalitis membranosa aguda. Este es un cuadro secundario a
infeccion estreptocéccica, infeccion por Virus del Epstein-Barr, y
difteria entre otras. La diferencia es que las lesiones producidas por
las infecciones antes mencionadas son localizadas en las amigdalas,
mientras que las producidas por VHS-1 afectan lengua, mucosa oral,

;; Ib. p. 148-150
Negroni, Marta. Op. cit., p. 398
Peter, Georges. Op. cit., p. 247
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paladar y encias. En este caso, el cultivo y el estudio hematolégico
pueden ser auxiliares.

Moniliasis. En esta afecciéon no hay sintomas generales, y las
lesiones consisten en placas polimorfas, elevadas y sin ulceracion.
Eritema mulitiforme. El sindrome grave de Stevens-Johnson semeja
al VHS, sin embargo en el primero la erupcion macular generalizada
con lesiones anulares “ojo de toro” es caracteristica.

Fig. 29

Cualquier tipo de lesion en la region perineal, puede compararse con una infeccion

por VHS-1, aunque las mas frecuentes son:

Dermatitis amoniacal con infeccidon secundaria. No hay fiebre ni
sintomatologia general, las lesiones aparecen en los muslos y la
zona cubierta por los panales.

Vulvovaginitis gonococica, diftérica y moniliasica. En estos casos es
necesario hacer el diagndstico mediante los cultivos necesarios.
Impétigo. En esta caso también se presentan lesiones en otros
sitios, sobre todo en lugares accesibles al rascado.

Las Infecciones herpéticas traumaticas pueden confundirse con herpes zoster o

con infeccidon bacteriana secundaria del sitio que ha sufrido traumatismo. Para

asegurar un diagndstico es necesario aislar los virus y realizar las pruebas

serologicas correspondientes.

TESIS CON
| FALLA DE GiGEN
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La queratoconjuntivitis herpética aguda debe diferenciarse de la adenitis
preauricular consecutiva a conjuntivitis membranosa, conocida también como
Sindrome de Parinaud, que es causada por el virus de la enfermedad de
Newcastile, adenovirus tipo 8 (queratoconjuntivitis epidémica) y tuberculosis. La

distincion se hace mediante pruebas de laboratorio (fig. 30).

En lactantes que no presentan lesiones vesiculares e VHS-1 se puede confundir
con septicemia o meningitis bacterianas. En el caso de presentar lesiones, éstas
pueden aparentar impétigo. El diagnéstico rapido de VHS-1 neonatal es de gran
importancia pues entre mas temprano se inicie el tratamiento antiviral, éste es

mucho mas efectivo.

Entre los padecimientos que se asemejan a la encefalitis por VHS-1, se
encuentran la enfermedad vascular, absceso cerebral, infeccion criptocécica,
tumores, encefalopatia téxica, sindrome de Reye, toxoplasmosis, tuberculosis,
corimeningitis linfocitica y otras formas de encefalitis viral ( enterovirus, parotiditis,
virus de Epstein-Barr, sarampion, influenza, arbovirus). En este caso una
tomografia axial computarizada puede sugerirnos una encefalitis por VHS, sin
embargo es obligatoria una biopsia de encéfalo para confirmar o descartar tal

diagnostico.”” 78

Fig. 30

Krugman Saul. Op. cit., p. 150-151
Feigln Ralph. Op. cit., p. 1475-1487
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7. TRATAMIENTO

7.1. ANTIVIRALES

Debido a que como se menciond anteriormente, los virus son parasitos obligados,
estos se encuentran estrechamente relacionados con las células a las que
infectan, por lo tanto, es practicamente imposible atacar al virus sin que la célula
huésped salga afectada. Aunque en la actualidad existen diversos farmacos
antivirales, aiun no podemos contar con uno que sea totalmente inocuo para el
huésped. Dichos antivirales son en su mayoria analogos estructurales de
nucledsidos que actuan inhibiendo la sintesis de acidos nucleicos virales. 7°

La vidarabina es un analogo de las purinas que es fosforilada en el interior de las
células; el trifosfato de vidarabina actua preferencialmente sobre el DNA
polimerasa viral antes que en el DNA polimerasa celular. Este fue uno de los
primeros farmacos antivirales que se emplearon eficazmente contra el VHS. Sin
embargo, existe otro antiviral que cuya toxicidad selectiva lo hace el mas
recomendable para tratar este tipo de infecciones. El aciclovir tiene como blanco
las células infectadas por el VHS y actua bloqueando la replicacion de DNA viral,

lo que lo hace poco téxico para las células del huésped sanas. 8% 8!

En los nifios se ha utilizado aciclovir y vidarabina sobre todo en infecciones
graves, que se presentan en neonatos y nifios inmunocomprometidos. Ambos
antivirales han resultados muy efectivos en la infeccion localizada en piel, ojos y
boca, aunque también se pueden prescribir con confianza en infecciones del
sistema nervioso central. Debido a su menor toxicidad y facil administracién, el
aciclovir es el farmaco de primera elecciéon en la mayoria de los casos.

b Negroni, Marta. Op. cit.,, p. 398
80 Eeigin, Ralph. Op. cit., p. 1488
! Hardman, Joel, Alfred Goodman, et al. Las bases farmacolbgicas de la terapéutica. Vol. I, 9* edicién, Interamericana
McGraw-Hill, México, 1996, p. 1268
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En el caso de infeccion neonatal por VHS-1 localizada en piel, ojos y boca se
administra aciclovir en dosis de 30/mg/kg/d divididos en 3 dosis administrados por
via intravenosa. La duracion del tratamiento recomendada es de minimo 14 y
hasta 21 dias. Si la infeccion incluye lesiones oculares, se debe agregar un
farmaco oftalmico topico ( trifluridina al 1% o vidarabina al 3%) y terapia antiviral
parenteral. Cabe mencionar que estas dosis son administradas a nivel

hospitalario.??

PRINCIPALES FARMACOS ANTIVIRALES EMPLEADOS CONTRA EL VHS.

FARMACO ESTRUCTURA MODO DE ACCION
Idoxuridina (IDU) Analogo de timidina Impide la sintesis de ac. Nucleico.
Vidarabina (Ara-A) Analogo de adenosina Impide la sintesis de ac. Nucleico.
Trifluortimidina Analogo de timidina Impide la sintesis de ac. Nucleico.
Foscarnet (PFA) Analogo de pirofosfato Impide la sintesis de ac. Nucleico.
Aciclovir Analogo de guanosina Impide la sintesis de ac. Nucleico.

Existen estudios en los que se ha comprobado experimentalmente la eficacia del
aciclovir para las lesiones por VHS, poniendo a prueba a nifios con infeccion
activa, administrando a un grupo aciclovir y a otro con placebo, resultando al
primero muy benéfico para disminuir los sintomas tanto locales como generales.??

El aciclovir se puede encontrar en diversas presentaciones dependiendo de la via
de administracion que se vaya a emplear, ya sea intravenoso, oral o tépico; por
ejemplo, en infecciones severas se prefiere la via parenteral por la corta latencia,
la via intravenosa se emplea en el caso de infecciones mucocutaneas en

pacientes inmunocomprometidos por que inhibe la eliminacidén viral, limita la

82
Ib. p. 1271
Amir, Jacob, Liora Harel, et al, “treatment of herpes simples gingivostomatitis with aciclovir in children: a randomised
double blind placebo controlled study”, British Medical Journal, 1997: 314, p 1802
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progresion de area infectada y reduce el dolor. También en estos pacientes se
administra una dosis diaria de aciclovir durante los periodos de riesgo de una
recurrencia. La via oral se emplea basicamente para el tratamiento del herpes
genital (fig. 31y 32).%
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Fig. 32

7.2. TRATAMIENTO SINTOMATICO

En el caso de infecciones localizadas de VHS-1 y que no comprometan la vida del
paciente se pueden emplear Gnicamente paliativos para disminuir los sintomas
generales que suelen acompanar a dicha infeccién. Se pueden suministran
también antipiréticos (en el caso de cualquier infeccion viral esta contraindicado el
uso de Acido acetilsalicilico por que produce Sindrome de Reye) e hidratacion con
liquidos y pastas blandas y frias que sean de facil digestibilidad para el paciente.
Se ha liegado a indicar la aplicacion topica de anestésicos bucales, sin embargo
esto no es muy recomendable debido a que se pueden dar casos de
automutilacion por mordedura de labios o mucosa anestesiados.®®

Existe una solucion denominada VASA, que puede ser elaborada por el propio
cirujano dentista la cual disminuye la sintomatologia local y a la vez protege contra

84 Peter, Georges. Op. cit., p. 247

FALLA U URIGEN
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Existe una solucion denominada VASA, que puede ser elaborada por el propio
cirujano dentista la cual disminuye la sintomatologia local y a la vez protege contra
infecciones oportunistas en el caso de la gingivoestomatitis. Se administra
topicamente en el area afectada antes de las comidas. La férmula es la siguiente:

____________________________ VASA
Violeta de genciana 600 mg
Xilocaina al 2% s/vasoconstrictor 1.5 mi
Sacarina 0.5 mi
Agua bidestilada 30 mi

Como agente antibiotico se le agrega una capsula de 500 mg de tetraciclina para
evitar infecciones oportunistas. Aunado a esto, se recomienda la limpieza bucal
con agua oxigenada (10 volumenes diluida en % de enjuague bucal sin alcohol),
ingesta de liquidos helados para facilitar la cicatrizacion. En las figuras 33 y 34 se
muestran las lesiones al momento de la primera aplicacion y una semana

después, respectivamente.

Fig. 33

TESIS CON
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También es muy Util la administracion de complejo B en dosis de 10 a 20 gotas al
dia, asi como vitaminas C, A y E para reforzar el sistema inmune y mejorar el

metabolismo. %

7.3. MEDICINA ALTERNATIVA

Dentro de las alternativas para tratar la sintomatologia producida por el VHS-1
estan las que ofrece la medicina alternativa, la cual es muy socorrida hoy en dia
por diversas causas dentro de las que podemos contar: a) las econémicas, puesto
que en la actualidad los medicamentos suelen ser bastante caros y la gente no
tiene recursos para adquirirlos; b) creencias religiosas, ya que en algunos grupos
étnicos no les esta permitido ingerir medicamentos, pues piensan todavia que las
enfermedades son castigo de alguna deidad y por consiguiente la curacion vendra

de la misma fuente.

Si bien, este tipo de medicina no es del todo aprobada por la comunidad
cientifica, si se ha podido comprobar la eficacia de algunos de sus remedios
contra sintomas y signos de algunas enfermedades. Entre estas esta la del VHS-
1, que si bien no erradica al virus si suele atenuar la sintomatologia y en ocasiones
reducir el tiempo activo de la enfermedad.

Dentro de la homeopatia, podemos encontrar diversas sustancias que son
efectivas:
— Arsenicum Album

— Natrum Muriaticum

: ::uisa toxicodendron TESIS nﬂI\T.
P FALLA Ui _.GEN

868 Figueiredo Walter, Luiz R., Antonio Ferelle. Odontologia para el bebé. Ed. Amolca, Colombia, 2000, p. 158
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En el caso de la fitoterapia, que es el tratamiento basado en infusiones, las mas

empleadas en este caso son:
— Cataguala (polypodium leucotomos)
— Diente de ledn (Taraxacum officinale)
— Llantén (Plantago major)
— Mejorana (Origanum majorana)

— Larrea (Larrea tridentata)(fig. 35)

Como se mencioné anteriormente, estos remedios suelen ser sintomaticos y
funcionan en manifestaciones leves de la enfermedad, por lo que de tratarse de un

caso mas grave, lo unico efectivo y recomendable es la terapéutica antivira

| 87,88

TESIS row
FALLA DE uniGEN

87 Hoehl-Heng., Medicina popular homeopatica, B:Jain Publishes PUT. LTD, México 1990, p. 14-25
88 Rosas Landa, Vicente, La practica homeopdtica en pediatria. Academia mexicana de médicos cirujanos, México D.F.,

1990, p. 83-89
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8. COMPLICACIONES

Las infecciones por VHS-1 adquiridas después del periodo fetal y neonatal suelen
ser muy molestas, sin embargo no ponen en riesgo la vida del infante. El eccema
herpético no suele dejar secuelas y tiene un buen prondstico si se le trata
oportunamente y se consigue su recuperacién. Sin embargo, en el caso particular
de las encefalitis, estas suelen ser muy graves, originando trastornos neurolégicos
importantes y por lo general permanentes llegando incluso hasta la muerte. En el
caso de la conjuntivitis, de no ser tratada pertinentemente es la causa de ceguera

infecciosa mas frecuente (fig. 36).

Aunque son muy raros los casos, se puede dar una infeccidn bacteriana
secundaria en la gingivoestomatitis aguda. Sin embargo, la complicacion mas
comun es la deshidratacion y acidosis, debido a que el paciente se rehiisa a
ingerir alimentos y liquidos por el dolorque le causan las lesiones. También el
eccema herpético ocasionalmente puede sufrir infeccion secundaria que puede

convertirse en un foco potencial de septicemia.

El prondstico para la gingivoestomatitis herpética aguda es favorable. Sin
embargo, el eccema herpético extenso, el VHS neonatal y la encefalitis son
altamente mortales de no recibir atencion antiviral adecuada que por lo general

debe ser en el ambito hospitalario.%®

Fig. 36

88 Krugman, Sadl, Op. cit., p. 151
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9. CUIDADOS ESPECIALES Y PREVENCION

Debido a que el Virus del Herpes Simple es sensible al calor, luz y solventes
lipidos, el uso de antisépticos, cloruro, jabén e incluso agua caliente disminuye el
riesgo de contagio de dicho fago en el hogar, consultorios médicos y dentales,
albercas y hospitales. Aunado a esto, el uso me medio de barrera apropiados por
el personal de ia salud, protege tanto al profesional como al los pacientes de
infecciones cruzadas. Es sumamente dificil evitar al cien por cien las infecciones
por VHS debido a la gran virulencia de dicho microorganismo. Sin embargo se
pueden tomar ciertas medidas para disminuir el riesgo, por ejemplo, a los nifios
que estan cursando con eccema, se procura evitar que entren en contacto con
personas con lesiones herpéticas activas y de este modo disminuir la posibilidad

de que la afeccién de la piel se complique con una infeccion.

Si una mujer esta proxima a parir, y presenta lesiones activas de herpes genital
se recomienda practicar una cesarea para el nacimiento del bebé, evitando asi
que se rompan las membranas. Sobra decir que se debe evitar e! contacto de un
recién nacido con una persona que presente herpes labial activa. Los neonatos
con infeccién por VHS o que den positivo en un cultivo en ausencia de sintomas
deben ser hospitalizados en un cuarto privado de ser posible, y deben ser
manejados con aislamiento de contacto durante el curso de la enfermedad (fig.

37). 90, 91

Fig. 37

% Eeigin, Ralph. Op. cit., p. 1
o Z;gsr:ar. g: cit. ':) :I;H’: o TESIS CON
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Aun cuando no puede recomendarse ningun plan de manejo Unico para todas las
circunstancias, dentro de las recomendaciones actuales para la prevenciéon de la

infeccion neonatal incluyen:

a) Todas las mujeres embarazadas deben ser interrogadas durante una visita
prenatal sobre antecedentes de infeccion por VHS en ellas o en sus
compaieros sexuales y deben buscarse signos y sintomas de ellas o en
sus comparieros sexuales y deben buscarse signos y sintomas de infeccion
recurrente como parte de la asistencia prenatal.

b) Durante el trabajo de parto, todas las mujeres deben ser interrogadas sobre
sintomas recientes y recurrentes de VHS y deber ser examinadas
cuidadosamente para detectar pruebas de infeccion genital por VHS. Como
se menciondé anteriormente, la intervencion cesarea de las mujeres en
trabajo de parto que tienen infeccién clinicamente aparente por VHS reduce
el riesgo de infeccion neonatal a menos que las membranas hayan estado

rotas durante mas de 4 a 6 horas.

En los nifios en edad escolar, es muy frecuente la infeccién por VHS-1 la cual
habitualmente es asintomatica, pero de no ser asi se manifestara como
gingivoestomatitis herpética, normalmente el virus es adquirido en las escuelas o
en los centros de cuidado diurno. En el caso de presentar lesiones, es conveniente
cubrirlas con ropa o un vendaje, si esto no es posible podria ser conveniente que
el nifo no asistiera a la escuela para evitar el contagio de sus companeros. La
vacuna antiherpética estableceria la medida preventiva ideal, no obstante adn no
se ha logrado desarrollar una que sea efectiva contra el VHS-1, puesto que esta
es una enfermedad que se reactiva en presencia de anticuerpos. Hasta ahora
solo se ha logrado desarrollar una vacuna contra el VHS-2, sin embargo no
previene la infeccion sino que unicamente disminuye la sintomatologia y Ia

duracion de las lesiones. 9293 94

82 Peter, Georges. Op. cit., p. 252
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10. CONCLUSIONES

En la actualidad, la infeccion por VHS representa un padecimiento comin en la
poblacién, esto es debido a la gran facilidad con que se adquiere el virus, su alta
patogenicidad y sobre todo a su capacidad de latencia. Siendo esto Gltimo lo que
hace verdaderamente imposible su erradicacion una vez que ha ingresado al
organismo. Dentro de los grupos de riesgo, los pacientes pediatricos suelen ser
los mas afectados, pues su sistema inmune todavia no se desarrolla del todo y

pueden manifestar la enfermedad de manera exacerbada.

En el caso de los recién nacidos, lo mas frecuente es la infeccién natal, al
momento de pasar por el canal de parto de la madre infectada. La infeccion
posnatal usualmente es por la manipulacion de los bebés con las manos
infectadas o contacto directo con las lesiones orales al recibir un beso de alguna
persona con la enfermedad activa. En las infecciones neonatales y/o graves, el
antiviral de eleccion es al aciclovir, por su baja toxicidad en comparacion con otros
agentes, y su selectividad para actuar inhibiendo la replicacion viral.

Pasando el periodo neonatal, la manifestaciobn mas comuin de una infeccion
primaria es la gingivoestomatitis herpética aguda, que bien puede ser tratada
unicamente con paliativos y tomando las precauciones necesarias.

Los pacientes pediatricos que ademas se encuentran inmunocomprometidos,
tienen un riesgo aun mayor de sufrir una viremia que afecte a 6rganos internos,
siendo la mas peligrosa la infeccidon del SNC, pero aun asi, con el tratamiento
adecuado, hay posibilidades de que al paciente sobreviva aunque siempre queda

el riesgo de una recurrencia.

93 Krugman, Sadl. Op. cit.,, p. 163
94 Zinsser. Op. cit., p. 1275
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