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Seguimiento de embarazadas en alto riesgo

de infeccién por virus del herpes simple’

Regina Schultz* Monica Sudrez* y Tirza Saavedra®

El objetivo de este estudio fue investigar el comportamiento de la infeccion por el virus
del herpes simple durante el periodo final del embarazo y el parto en embarazadas chilenas en alto
riesgo de infeccion herpética. En la investigacion, que se efectud entre 1988 yy 1990, participaron 123
embarazadas atendidas en la Clinica Viroldgica de la Facultad de Medicina de Santiago, Chile. A
cada una se le realiz6 una encuestn epidemioldgica, para detectar casos de seroconversidn y diagnos-
ticar casos de primoinfeccion herpética. A partir de la semana 34 de embarazo, o en el momento del
parto, a las que tenian antecedentes de primoinfeccion se les practicaron pruebas pava aislar el virus.
En total, 86 mujeres completaron el seguimiento. En 59 mujeres, la calificacién de alto riesgo de in-
feccion se basd en la existencia de herpes genital; en 16, en antecedentes herpéticos; y en 11, en el
desarrollo de un primer episodio de herpes genital durante el embarazo. Después de la semana 34 de
embarazo, 21 embarazadas padecieron algiin tipo de episodio herpético y en 65 no se aislaron virus.
Se recomienda practicar el parto vaginal en las embarazadas asintomdticas y cesdrea en las sintomd-
ticas o con manifestaciones prodrémicas. Durante el parto es preciso aislar el virus en las asintomd-
ticas y en las que se encuentran en alto riesgo, para identificar a los recién nacidos en viesgo y elegir

el tratamiento mds adecuado en cada caso.

El importante aumento de la prevalen-
cia experimentado por la infeccién genital por
el virus del herpes simple (VHS) en los tilti-
mos afios ha elevado el niimero de embara-
zadas portadoras de esta infeccién y la inci-
dencia de casos de herpes neonatal (1-3). La
infeccién por el virus del herpes genital puede
clasificarse en las siguientes categorias: pri-
moinfeccién herpética (primera exposicién del
individuo al agente etiolégico), primer epi-
sodio herpético (primera expresion clinica de
la infeccién en un paciente cuya primoinfec-
cion fue asintomatica), y recurrencias herpé-
ticas (episodios clinicos que se repiten perid-
dicamente) sinfomaticas o asintomaéticas.

! Una version de este articulo se publica en el Bulletin of the
Pan American Health Organization, Vol. 28, No. 1, 1994, con
el titulo “Follow-up of pregnant women at high risk of in-
fection from herpes simplex virus”.
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Las embarazadas en mayor riesgo de
transmitir esta infeccién a sus hijos recién
nacidos son aquellas que padecen una pri-
moinfeccién herpética durante el embarazo,
ya que en estos casos la probabilidad de que
el virus pase al feto después de originar una
viremia en la madre es mas alta (1, 2). Se pos-
tula que la forma mas frecuente de infeccion
de un recién nacido hijo de madre portadora
de un herpes genital recurrente es al atrave-
sar el canal del parto infectado, independien-
temente de que la infeccién en la madre sea
sintomaética o asintomatica (4). La infeccién del
recién nacido se traduce en la mayor parte de
los casos en el desarrollo de un herpes neo-
natal, enfermedad grave cuya tasa de morta-
lidad es mayor de 70% si no se trata (5, 6). La
importancia que tiene actualmente la identi-
ficacién de las embarazadas que pueden in-
fectar a sus hijos y de todos los recién nacidos
infectados se basa en la disponibilidad de tra-
tamiento efectivo, cuya administracién opor-
tuna reduce significativamente las tasas de
mortalidad asociadas con la infeccién herpé-
tica neonatal (7 8):



El objetivo del presente trabajo fue in-
vestigar en embarazadas chilenas en alto
riesgo de infeccién por VHS el comporta-
miento de esta infeccién durante el periodo
final del embarazo y el parto.

MATERIALES Y METODQS

Entre agosto de 1988 y agosto de 1990,
se ofreci6 a todos los ceniros ginecobstétricos
de Santiago la posibilidad de referir embara-
zadas en alto riesgo de padecer una infecciéon
herpética a la Clinica Viroldgica de la Facul-
tad de Medicina. Esta clinica solo cubre a
grupos de poblacién especificos segtin los
proyectos de investigacion en curso. Se con-
sideraron en alto riesgo las embarazadas que
tenian antecedentes de infeccién por el VHS
yaquellas cuyos comparieros sexuales tenian
es0s mismos antecedentes. En total partici-
paron 123 embarazadas en alto riesgo. A cada
una se le realizé una encuesta epidemiol6-
gica, para conocer su nivel socioecondmico y
cultural, sus antecedentes ginecobstétricos y
herpéticos, y un estudio seroldgico, con €l fin
de identificar los casos de seroconversién y
diagnosticar primoinfeccién herpética. Ade-
mds, cada semana, a partir de la semana 34
del embarazo, se efectuaron pruebas para
aislar el virus. El aislamiento se efectud en
el momento del parto en las embarazadas
con antecedentes de infeccion herpética y
en las que se incorporaron con posterio-
ridad por presentar un primer episodio her-
pético activo después de las 34 semanas del
embarazo.

Estudio virolégico

Aislamiento de virus. Lainvestigacién de
la presencia de VHS se realiz6 en el labora-
torio de virologia de la clinica mencionada
mediante la inoculacién de muestras toma-
das directamente de las lesiones, o dela zona
vulvointroital, cuando no se encontré nin-
guna lesién. Las muestras, obtenidas con una
torunda de algodén estéril, se depositaron en
un medio de cultivo Dulbeco para virus con

suero fetal al 2% (que ademds contiene peni-
cilina, gentamicina y fungizona) y se proce-

saron inmediatamente. A continuacién, se
inocularon por duplicado en tubos con mo-
nocapa confluente de células VERO y se in-
cubaron a 37 °C. Las muestras se observaron
cada dia al microscopio éptico durante 7
dias. Se consideraron negativas las mues-
tras en las que no se observé efecto citopa-
tico. Las que indujeron un efecto inespecifico
o un efecto citopético caracteristico se sub-
cultivaron y congelaron para su posterior
tipificacion.

Tipificacion de los virus. Las cepas ais-
ladas se identificaron y tipificaron con anti-
cuerpos monoclonales tipoespecificos anti-
VHS-1y anti-VHS-2. Para ello, se utilizo la
técnica de la inmunofluorescencia directa
(sistema de deteccién Pathfinder®, Labora-
torio Kallestad, Dustin, Texas, EUA). En las
células positivas se observa una fluorescen-
cia color verde manzana perinuclear o cito-
plasmatica.

Estudio serolégico. En los casos de pri-
mer episodio herpético genital se estudié la
presencia de anticuerpos anti-VHS en mues-
tras de sangre obtenidas en la fase aguda y
convaleciente de la infeccién con el fin de
identificar el proceso de seroconversién y
diagnosticar los casos de primoinfeccion. En
esta ocasion, se utiliz6 la técnica de fijacién
del complemento, empleando un antigeno
virico preparado en nuestro laboratorio con
cepas aisladas de pacientes con lesiones her-
péticas y tipificadas con anticuerpos mono-
clonales.

RESULTADOS

De las 123 embarazadas que original-
mente se incorporaron al estudio, 86 comple-
taron el seguimiento programado. La media
de la edad fue 28 afios y 77,8% habfa recibido
educacién superior, 24,4% técnica, y 53,4%,
universitaria. El 58,8% eran primiparas y
40,2%, multiparas. La media de la edad de
inicio de la actividad sexual fue 20 afios, con
un recorrido entre 14 y 23 afios. En 59 casos
(68,6%) la calificacién de alto riesgo de infec-
cién por VHS se basd en la existencia de her-
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CUADRO 1. Caracteristicas del antecedente de infeccion herpética notificado por las embarazadas
y sus compafieros sexuales. Santiago, Chile, 1988-1990

Antecedente
HG HL HGI
Notificacién No. No. % No. % No. %
Embarazadas 86 59 68,6 38 44,2 6 6,9
Compafiero sexual 86 48 55,8 25 29,0 2 2,3
Total 172 107 62,2 63 36,6 4,6

HG = Herpes genital.
HL = Herpes labial.
HGI = Herpes gldteo.

pes genital, en 16 (18,6%), en antecedentes
herpéticos de la pareja sexual y en 11 (12,7%),
en el desarrollo de un primer episodio de
herpes genital durante el embarazo, de los
cuales 5 (5,8%) correspondieron a primoin-
fecciones genitales herpéticas confirmadas por
serologfa a través de la seroconversion. E19,3%
de las embarazadas estudiadas tenian ante-
cedentes de condiloma y 1,2%, de infeccién
por clamidias.

En el cuadro 1 se presentan las carac-
teristicas de los antecedentes herpéticos de las
embarazadas y sus compafieros sexuales. En
26 casos (30,2%) se detecté el antecedente de
herpes genital, tanto en la embarazada como
en su compafiero. Los resultados de los ais-
lamientos de virus practicados desde las 34
semanas en Jas embarazadas estudiadas

muestran que 21 de ellas (24%) presentaron
algtin tipo de episodio herpético, de los cua-
les 16 correspondieron a episodios recurren-
tes y cinco, a primoinfecciones. En 65 emba-
razadas no se aislaron virus. Entre los virus
aislados en las embarazadas excretoras de
VHS después de las 34 semanas destaca el
predominio de VHS-2, tanto en episodios
sintométicos como asintomaticos (se detec-
taron 3 casos de excrecion virica asintoma-
tica). Los porcentajes de embarazadas en las
que se aisld VHS-1 y VHS-2 fueron, respec-
tivamente, 9,5 y 85,7%. En 4,8% no se pudo
tipificar ningtn virus. En seis casos se de-
tect6 excrecién de VHS y solo uno de ellos co-
rrespondio a un episodio de excrecion asin-
tomética del virus. En el cuadro 2 se presentan
las caracteristicas de estos casos.

CUADRO 2. Caracteristicas de los casos en los que se aislaron virus del herpes simple (VHS)

durante el parto. Santiago, Chile, 1988-1990

Aislamiento
Tipo del virus Tratamiento
Caso de VHS Manifestaciones Tipo de durante el Tipo de Recién del recién
No. aislado clinicas episodio embarazo parto nacido nacido
1 VHS-1 St Recurrente + Cesérea Normal -
2 VHS-2 Si Recurrente - Vaginal Normal -
3 VHS-2 No Recurrente - Vaginal Normal +
4 VHS-2 Si Recurrente + Cesérea Normal -
5 VHS-2 SI Infeccién - Vaginal Fallecido -
primaria
6 No Si Infeccion - Cesérea Normal +
identificado primaria




DISCUSION

Los resultados obtenidos en este estu-
dio muestran que el porcentaje mds alto de
mujeres referidas para su seguimiento en el
periodo final del embarazo correspondié a
embarazadas de nivel sociocultural alto. Ello
podria corresponder a una mayor preocupa-
cién del obstetra por investigar los antece-
dentes de esta infeccién, a un mejor conoci-
miento de estas pacientes sobre esta infeccién
virica y, por lo tanto, a una mejor referencia
del antecedente y una mayor disposicidn para
realizar los controles correspondientes. La
calificacion de alto riesgo se realiz6 funda-
mentalmente sobre la base del antecedente de
infeccién por VHS (68,6%); solo en 18,6%
de los casos estudiados la referencia fue por
antecedentes del companero sexual. Esto
coincide con lo observado en un estudio si-
milar realizado en un grupo de embarazadas
estadounidenses en alto riesgo (9), en el cual
85% de las embarazadas tenian antecedentes
de herpes genital. Es importante destacar que
en nuestro estudio 12,8% de las mujeres pa-
decieron un primer episodio genital herpeé-
tico durante el embarazo, lo que difiere de lo
detectado en el estudio citado en el que solo
5% de las embarazadas desarrollaron un pri-
mer episodio (9). De los 11 casos que desarro-
llaron el primer episodio clinico durante su
embarazo, cinco correspondieron a primoin-
fecciones genitales confirmadas tanto por el
aislamiento del virus a partir de muestras de
la lesién como por el estudio seroldgico rea-
lizado en el periodo agudo y de convale-
cencia, en el que se observd una clara sero-
conversion.

Durante el seguimiento practicado a
partir de las 34 semanas a las 75 pacientes ca-
lificadas en alto riesgo, el virus se aisl6 en 16
(21,3%), siete de las cuales padecian un epi-
sodio herpético sintomético y tres excretaban
virus de forma asintomatica. E1 VHS se iden-
tific6 en 80% de los casos, lo que pone nue-
vamente de relieve el importante papel que
desempeiia en este tipo de infeccion y espe-
cialmente en los episodios recurrentes sinto-
maticos o asintomaticos.

Los resultados obtenidos coinciden con
los de los estudios realizados en otras pobla-
ciones y confirman la ventaja selectiva del
VHS-2 en el establecimiento de una infeccién
latente y la posibilidad de recurrencia a nivel
genital.

La mayor relevancia en el estudio de una
embarazada en alto riesgo herpético la tiene
la presencia del virus a nivel genital durante
el parto, momento en el que con mayor fre-
cuencia se transmite el virus de la madze al hijo.
En nuestro estudio fue posible confirmar la
presencia de un episodio clinico de herpes ge-
nital en el momento del parto en 6,8% de las
embarazadas estudiadas (5 casos). Este por-
centaje es claramente menor que el estimado en
estudios similares en los cuales la incidencia de
episodio genital herpético sintomatico en el
momento del parto en embarazadas de alto
riesgo herpético vari6 entre 11y 13% (9, 10). De
las 81 embarazadas asintomaéticas en el mo-
mento del parto, solo se aislo el virus en un caso
(1,2%). Esta cifra es similar a la incidencia de
aislamiento genital asintomético estimada por
otros autores (11-13).

Los resultados obtenidos subrayan la
escasa frecuencia de excrecioén asintomatica
del virus durante el parto en mujeres en alto
riesgo herpético. Porlo tanto, el riesgo de que
esta poblacién infecte a sus hijos recién na-
cidos por este mecanismo es bajo. Es impor-
tante mencionar algunas conclusiones que
derivan de nuestros resultados y que coinci-
den con las de los estudios realizados en po-
blaciones de pafses desarrollados:

I. El aislamiento de virus durante el
embarazo no permite definir un mayor o me-
nor riesgo de excrecion de virus en el parto,
razén por la cual no es recomendable aplicar
el protocolo de seguimiento desde las 34 se-
manas de embarazo (4).

II. La excrecién de virus en el mo-
mento del parto correspondi¢ en mas de 80%
de los casos a episodios herpéticos sintomé-
ticos, los cuales definen claramente las me-
didas que debe tomar el obstetra.

II. A pesar delo anterior, la deteccién
de un caso asintomatico obliga a recomendar
al clinico a solicitar el aislamiento de virus
durante el parto en las mujeres en alto riesgo.
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Si esta prueba es positiva, el obstetra y el
neonatdlogo podran definir el riesgo del re-
cién nacido y decidir su tratamiento, ya sea
mediante observacién estricta oconeluso de
medicamentos antiviricos de probada efecti-
vidad como el aciclovir (14).

En resumen, aungue no existe una idea
clara del tratamiento de las embarazadas en
alto riesgo de infeccién por VHS, la reco-
mendacion general es realizar un parto vagi-
nal en las asintométicas, y cesarea en las sin-

tométicas o con manifestaciones prodrémicas.

La decision del clinico se fundamentara en el
resultado de la exploracién cuidadosa del
tracto genital y en el interrogatorio exhaus-
tivo de la paciente destinado a identificar po-
sibles manifestaciones prodrémicas. Se re-
comienda aislar los virus durante el parto en
aquellas embarazadas en alto riesgo y asin-
tomaticas que den a luz por via vaginal, con
el fin de identificar a los recién nacidos en
riesgo y elegir el tratamiento més adecuado en
cada caso.
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ABSTRACT

Follow-up of Pre t Women at
High Risk of Infection from Herpes
Simplex Virus

The purpose of this study was to investi-
gate the behavior of herpes simplex virus infec-
tion during the final weeks of pregnancy and at
delivery in pregnant Chilean women at high risk
for herpes infection. The study, carried out be-
tween 1988 and 1990, included 123 pregnant
women seen at the Virology Clinic of the School
of Medicine in Santiago, Chile, all of whom par-
ticipated in an epidemiologic survey to identify
seroconversion and diagnose primary herpetic
infection. After the 34th week of pregnancy, or

at delivery for those with primary herpetic in-
fection, virus isolation was attempted. A total of
86 women completed the follow-up. In 59, the
classification of “high-risk” was based on the
existence of genital herpes; in 16, on prior herpes
episodes; and in 11, on the development of the
first episode of genital herpes during preg-
nancy. After week 34 of pregnancy, 21 of the
women suffered some type of herpeticepisode,
while virus could not be isolated from 65. Vagi-
nal delivery is recommended for asymptomatic
women and cesarean delivery for those with
symptoms or prodromal manifestations. The
attempt should be made at the time of delivery
to isolate the virus from asymptomatic women
and those at high risk, in order fo identify at-risk
newborns and choose the most appropriate
treatment in each case.
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