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RESUMEN

Existe un grupo de infecciones que pueden producir defectos congénitos graves
cuando se adquieren durante la gestacion. Estas inciden en la morbilidad y mortalidad
infantil, especialmente si la infeccién ocurre antes de las 20 semanas de embarazo.
Entre ellas se encuentran las producidas por el citomegalovirus y el virus del herpes
simple que con frecuencia se asocian con infeccion congénita y dafio al recién nacido.
El citomegalovirus humano estd mundialmente distribuido entre las poblaciones
humanas, desde los paises desarrollados hasta las comunidades aborigenes. En
paises en vias de desarrollo y en los estratos socioecondmicos bajos de los paises
desarrollados, la prevalencia es mayor (mas de 90 %) y el virus se adquiere en
edades mas tempranas de la vida. Es la infeccidn viral congénita mas frecuente,
ocurre de 0,3 a 2 % de los nacimientos y en el 40 % la transmision es vertical. La
distribucion del virus del herpes simple es amplia y la seroprevalencia en el adulto es
entre 60 y 75 % para virus del herpes simple -1 y de 11-30 % para virus del herpes
simple -2. El objetivo de la presente revisién es describir estas dos entidades al
abordar las caracteristicas mas comunes de estas afecciones, la epidemiologia, el
diagnostico, la clinica y la terapéutica. Es necesario que el médico de asistencia las
conozca a profundidad para realizar un correcto manejo de estas.

Palabras clave: herpes simple; citomegalovirus; infeccion congénita; infecciones
virales; terapia antiviral.




7 SCIMED | Revista Cubana de Obstetricia y Ginecologia. 2016;42(1):842

ABSTRACT

There is a group of infections, which can cause serious birth defects when acquired
during pregnancy. They affect infant morbidity and mortality, especially if the
infection occurs before 20 weekspregnant. These include those caused by
cytomegalovirus and herpes simplex virus that are often associated with congenital
infection and damage to the newborn.Human cytomegalovirus (HCMV)is globally
distributed among human populations from developed countries to Aboriginal
communities. In developing and low socioeconomic strata of the developed countries,
the prevalence is higher (over 90 %) and the virus is acquired in earlier stages of
life. It is the most common congenital viral infection. It occurs 0.3 to 2 % of births
and 40 % transmission is vertical. The distribution of herpes simplex virus is broad
and seroprevalence in adults is between 60 and 75 % for herpes simplex 1 virus and
11-30 % for herpes simplex virus -2. The aim of this review is to describe these two
entities in addressing the most common features of these conditions as epidemiology,
diagnosis, clinical and therapeutic. A profound knowledge is necessary for the
attending physician to the proper handling of them.

Keywords: Herpes simplex; cytomegalovirus; congenital infection; viral infections;
antiviral therapy.

INTRODUCCION

Existe un grupo de infecciones que pueden producir defectos congénitos graves
cuando se adquieren durante la gestacion. Estas inciden en la morbilidad y mortalidad
infantil, especialmente si la infeccién ocurre antes de las 20 semanas.

Se ha utilizado el término TORCH, para agrupar las principales de estas infecciones.
TORCH incluye: (T) toxoplasmosis, (O) otros agentes como varicela y lues, (R)
rubéola, (C) citomegalovirus y (H) herpes simple virus. Muchas de estas infecciones
producen alteraciones fetales parecidas y pueden presentar anomalias ecograficas
similares, por lo que el médico de asistencia necesita conocerlas a profundidad para
poder realizar el correcto manejo de estas.

El objetivo de esta revision es describir dos de los agentes virales: Citomegalovirus
y Virus de Herpes Simple, que con frecuencia se asocian con infeccidon congénita y
dafio al recién nacido. Es necesario llegar a un diagndstico temprano de estos virus
para poder evaluar la conducta a seguir en cada caso.

CITOMEGALOVIRUS
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CARACTERISTICAS DEL VIRUS

El Citomegalovirus es un virus con genoma de ADN, que pertenece a la familia
Herpesviridae, subfamilia betaherpesvirus. Similar al resto de los miembros de la
familia, tiene la capacidad de producir infeccion latente en su huésped natural con
periodos de reactivacidon intermitente, asociados generalmente a estados de
inmunosupresion del individuo.!

EPIDEMIOLOGIA Y TRANSMISION

Los estudios seroepidemioldgicos han demostrado que el CMV humano (CMVH) esta
mundialmente distribuido entre las poblaciones humanas, desde los paises
desarrollados hasta las comunidades aborigenes. La prevalencia es mayor y el virus
se adquiere en edades mas tempranas de la vida en los paises en vias de desarrollo
y en los estratos socioecondmicos mas bajos de los paises desarrollados. La
prevalencia global de la infeccion por CMVH en la poblacion adulta es alta, con
variaciones entre un 40-100 %.?

Las variaciones estacionales no afectan la incidencia de la infeccion y no se han
descrito epidemias. Se han reportado, sin embargo, altos niveles de infeccién en
instituciones dedicadas al cuidado de nifios. Existen tres picos de edad para adquirir
la infeccion por CMV: durante la infancia y nifiez, en la adultez y durante el
embarazo.3

El CMVH no es altamente contagioso y la transmision parece requerir del contacto
directo, cercano y prolongado con material infeccioso. Después de la infeccidn inicial,
las particulas virales infecciosas son excretadas en la orina, saliva, lagrimas, semen
y secreciones cervicales por meses y hasta afios. Debido a esto, los mayores niveles
de infeccién ocurre en aquellas personas que estan en contacto cercano con los
fluidos corporales donde se excreta el virus; ej.: las parejas sexuales, nifios en edad
preescolar y las personas encargadas de su cuidado.* Las transfusiones de sangre y
los trasplantes de drganos solidos y médula ésea también constituyen una fuente de
transmision importante en la actualidad.>®

La transmision de la madre al feto o recién nacido es muy comun y juega un
importante papel en el mantenimiento de la infeccién de CMVH en la poblacién. El
virus se transmite de madre a hijo por tres vias: transplacentaria, intraparto y por la
leche materna. La infeccion transplacentaria del feto ocurre tanto en mujeres con
infeccion primaria como en aquellas que sufren reactivacion viral.4”

La mayor gravedad se asocia a la adquisicion de la infeccidén primaria materna
durante el embarazo, y es mucho menos importante en caso de reactivacion.

AUn mas, la adquisicion de esta enfermedad infecciosa en las primeras 16 semanas
de gestacién se asocia a una incidencia mas elevada de complicaciones y de secuelas
graves para el nifio.%?°

La prevalencia de infeccién materna primaria con CMVH durante el embarazo varia
entre 1-4 %, con mayor proporcion de mujeres jovenes, sin casarse y de bajo nivel
socioecondmico. La transmision al feto en una infeccién primaria ocurre en un 40-50
% de estos embarazos. No hay evidencias de que el tiempo de gestacidn interfiera
con la transmisién.34
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La transmision intraparto esta relacionada con la excrecion local de virus.
Aproximadamente un 10 % de las mujeres excretan virus en vagina o cérvix. Si esta
presente en el momento del parto, la transmision es de aproximadamente un 50 %.
Los recién nacidos que lo adquieren durante el nacimiento son negativos durante las
primeras 3 semanas de vida y comienzan a excretar normalmente alrededor de las 6
semanas. La ruta mds comun de transmisién madre-hijo es por la leche materna. La
transmisién esta relacionada con la presencia de virus en la leche y el tiempo de
duracién de la lactancia materna.°

La adquisicion del virus durante el parto o la lactancia materna no estad asociada a
una alta morbilidad como ocurre en la infeccion congénita, excepto en nifios
prematuros. Sin embargo, esta forma de transmisién juega un papel muy importante
en la epidemiologia de la infeccion por CMVH. Los nifios que adquieren el virus a
partir de su madre, normalmente excretan virus por afios y se convierte en una
fuente importante de diseminacién viral a otros niflos y adultos. La proporcién de
nifios que adquieren CMVH durante su primer afio de vida estd directamente
relacionada con la prevalencia de la infeccidn materna y a la proporcion de madres
que lactan a sus hijos. En los paises donde casi todas las madres son positivas y
lactan a sus hijos, mas del 50 % de los nifios adquieren CMVH antes de tener un afio
de vida.10/1!

La incidencia de la infeccién congénita por CMV oscila entre 0,5-2,2 % en los paises
desarrollados.?3 Las anomalias son muy similares a la que se producen en infecciones
congénitas por otros agentes virales y no virales.'?/13

La infeccidon congénita es un problema médico importante debido a que causa dafio
al Sistema nervioso central y otros érganos. En paises desarrollados como Estados
Unidos, la infeccion con CMVH constituye la principal causa de malformacion
congénita. La mayoria de los recién nacidos sintomaticos tienen alguna combinacién
de déficit como retardo mental, paralisis cerebral, pérdida de la audicién y visién. Las
anormalidades clinicas asociadas con riesgo de secuelas del SNC son coriorretinitis,
microcefalia y examen neuroldgico anormal. Estas secuelas también ocurren en los
ninos con infeccion congénita asintomatica al nacer, aunque con una frecuencia
menor que en los sintomaticos.!416

El tipo de infeccion materna (primaria o recurrente) es un factor importante para el
tipo de enfermedad. La infeccion materna primaria es muy probable que provoque
una infeccion sintomatica con dafio significativo al SNC. Se ha estimado que la
infeccion por CMVH constituye la primera causa de sordera sensorineural en los
ninos.814.16

El periodo de incubacion es variable, entre 3 y 12 semanas. Produce una infeccion
generalmente asintomatica en el adulto inmunocompetente, pero ocasionalmente
puede producir un cuadro pseudogripal con fiebre, astenia y artromialgias.*

MANIFESTACIONES CLINICAS DEL CMV

El curso de la infeccidon primaria es generalmente subclinico. La infeccidon sintomatica
es poco comun en los nifios, quienes adquieren el virus durante el nacimiento, la
lactancia materna o en edad preescolar. Estudios de infeccion en mujeres
embarazadas han mostrado que menos del 5 % de las infecciones son sintomaticas
e incluso un porcentaje menor estd asociado al Sindrome Mononucledsico. En los
pacientes no inmunocomprometidos que adquieren el virus por transfusiones
sanguineas, la mayoria de las infecciones ocurren sin manifestaciones clinicas. Sin
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embargo, bajo ciertas circunstancias, el virus provoca una grave enfermedad con
fiebre y hepatitis. Por otro lado, este virus puede provocar una enfermedad severa
en pacientes con algun tipo de inmunosupresion como en trasplantados o enfermos
de SIDA, donde ocasiona sintomas y signos en diferentes sistemas, principalmente:
sistema nervioso (encefalitis), respiratorio (neumonias), digestivo (esofagitis, colitis)
y en ojo (retinitis).®® EI CMVH es la principal causa de infeccion congénita,
caracterizada por una serie de anomalias.'%16

MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA INFECCION CONGENITA POR CMV
En el momento del nacimiento 10-15 % de los neonatos son sintomaticos. La
enfermedad por inclusion citomegalica incluye principalmente afectacion del sistema

reticulo endotelial, el sistema nervioso central y es frecuente la prematuridad.

Otras manifestaciones clinicas frecuentes son: plaquetopenia, anemia, ictericia,
hepatoesplenomegalia y restriccion de crecimiento. Ademas, puede presentarse
microcefalia, convulsiones, hipotonia y letargia, coriorretinitis, atrofia optica. De
estos, 50-60 % presentaran secuelas importantes como:

- Retraso psicomotor (45-90 %),

- déficit auditivo neurosensorial (30-65 %) que puede ser de aparicién tardia y

- déficit visual (15-30 %)

El 85-90 % de los neonatos son asintomaticos al nacimiento. De estos, 10-15 %
pueden presentar secuelas de aparicién tardia principalmente defectos auditivos (11-
12 %) y retraso psicomotor (6,5 %).13:14:16,17

MANEJO CLINICO DE LA INFECCION POR CMV

Indicaciones para solicitar la determinacion serolégica durante la gestacién (IgG y
M):

- Clinica compatible con infeccién materna,
- hallazgo de marcadores ecograficos compatibles con infeccién fetal,

- pliegue nucal aumentado persistente con cariotipo normal (> 16 s).>Y7

DIAGNOSTICO SEROLOGICO DE INFECCION MATERNA PRIMARIA

e Seroconversion de anticuerpos (Acs) IgG especificos a CMV durante la
gestacién (infeccidn primaria) o deteccion de IgG e IgM positivas frente a CMV
(indica infeccion activa pero no confirma la infeccion primaria ya que puede
tratarse de una infeccidon primaria preconcepcional porque la IgM puede
persistir positiva mas de 12 meses).
En este caso, en ausencia de infeccidon materna sintomatica, se solicitara la
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deteccidén de Avidez de los anticuerpos IgG, que puede ayudar a conocer el
momento de la infeccion.

e ADN viral en sangre materna: en infecciones agudas, la deteccion de ADN
viral en sangre materna puede ser positiva.t61?

DIAGNOSTICO SEROLOGICO DE INFECCION MATERNA SECUNDARIA

La IgM se positiviza pocas veces y, por tanto, el diagndstico de reinfeccion o
reactivacion es muy dificil. Se ha de valorar también esta posibilidad en los casos de
anomalia ecogréafica compatible en gestantes con IgG positiva e IgM negativa.6:1”

DIAGNOSTICO DE TRANSMISION FETAL

El método de eleccidon es la amniocentesis con amplificacion del ADN viral en liquido
amniodtico (LA). Debido al especial tropismo del virus por el rifién fetal, la Reaccién
en Cadena de la Polimerasa (PCR, siglas del inglés) en LA tiene una sensibilidad (90-
95 %) y una especificidad (95-100 %) muy elevadas si se realiza como minimo 6-7
semanas después de la posible infeccion materna y siempre después de las 21
semanas. Si resulta positivo, demuestra que se ha producido infeccidon fetal.

La cuantificacidon de la carga viral en LA no parece relacionarse con el prondstico fetal.
La conducta posterior ira dirigida a la deteccidon de marcadores de afectacion fetal
gue puedan ayudar a determinar el prondstico neonatal.6:1”

El diagndstico de afectacion fetal se realiza teniendo en cuenta los marcadores
ecograficos, los del SNC, los bioldgicos y viroldgicos y otros de infeccidon sintomatica.

e Marcadores ecogréficos de afectacion fetal: Solo estan presentes en 10-15 %
de los fetos infectados. Acostumbran a ser defectos progresivos y pueden no
aparecer hasta el 3er trimestre. La sensibilidad de la ecografia dirigida para
la deteccion de lesiones producidas por CMV, incluidas las lesiones del SNC es
elevada y puede llegar al 80-85 %.

e Marcadores del SNC: son marcadores de aparicién tardia, y de mal prondstico.
El hallazgo de anomalias del SNC se asocia en general a secuelas graves en
el recién nacido (ventriculomegalia, hidrocefalia, calcificaciones
periventriculares, focos ecogénicos intraparenquimatosos, microcefalia,
anomalias de las circunvoluciones cerebrales, entre otras).

e Otros marcadores de infeccion sintomdatica: CIUR, ascitis, hidrops,
hiperecogenicidad intestinal, focos hiperecogénicos hepaticos, hepatomegalia,
cardiomegalia, oligoamnios.

e Marcadores bioldgicos y viroldgicos de afectacion en sangre fetal: estudios
recientes han intentado valorar los marcadores bioldgicos y viroldgicos en
sangre fetal que se encuentran alterados en el recién nacido con enfermedad
por inclusiones citomegalicas para poder hacer una prediccion del pronéstico
del feto infectado, sobre todo cuando no presenta marcadores ecograficos de
afectacion severa (SNC). Los marcadores que mejor se han correlacionado
con un feto/recién nacido sintomatico son: plaquetopenia, sobre todo severa
(< 70 000/ul), IgM CMV positiva, DNAemia positiva y elevada (> 30 000
copias/mL).14/16,17
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Asesoramiento y seguimiento en caso de infeccién fetal confirmada

-En caso de infeccidon fetal confirmada por reaccion en cadena de la polimerasa
(conocida por sus siglas en inglés PCR), CMV en LA, se requiere una evaluacion
exhaustiva para determinar el prondstico neonatal. En el momento del diagndstico y
en ausencia de anomalias ecogréficas, el riesgo de mal prondstico ira relacionado con
el trimestre en que se produjo la infeccion (riesgo muy bajo en infecciones de > 26
semanas pero riesgo de hasta un 15-20 % en infecciones de ler y 2do trimestre).
Debe informarse a la paciente de la necesidad de seguimiento y de la posible
aparicion tardia de marcadores ecograficos.

En ausencia de marcadores de SNC al final de la gestacién, el prondstico de secuelas
neuroldgicas, excepto el déficit auditivo, es bueno. Queda por definir el prondstico de
marcadores sutiles y aislados que no necesariamente se asocian a un mal prondstico.

En caso de pruebas de imagen normal o no concluyente, puede recurrirse a la
realizacion de una cordocentesis para valorar marcadores bioldgicos y viroldgicos
fetales. Antes de indicar el procedimiento debe valorarse el riesgo/beneficio del
mismo, teniendo en cuenta el riesgo depérdida fetal (alrededor del 3 %) vy la
evidencia cientifica limitada de la utilidad de los resultados.

A pesar de que existen distintos estudios en marcha con inmunoglobulina
hiperinmune ev y antivirales (Aciclovir v.0.), de momento no existe ningln
tratamiento de aplicacion clinica para disminuir la transmision intrauterina del virus
o la afectacién fetal.”

DIAGNOSTICO DE INFECCION CONGENITA EN EL RECIEN NACIDO Y SEGUIMIENTO

La sospecha o el diagnostico de infeccidon congénita por CMV ha de constar en la
historia pediatrica pues se ha de confirmar en el recién nacido durante las 2 primeras
semanas de vida, también cuando el LA es negativo. La técnica mas sensible es la
detecciéon de ADN-CMV en orina. Una primera deteccion del virus a partir de las 3
semanas de vida puede corresponder a una infeccidon adquirida intraparto o
posnatalmente.'” La identificacion de un recién nacido con infeccion congénita por
CMV hace necesario un seguimiento a largo plazo para la deteccion de secuelas
auditivas y hacer posible una intervencion precoz.

PREVENCION PRIMARIA DE LA INFECCION POR CMV DURANTE EL EMBARAZO

En todas las gestantes, especialmente las seronegativas conocidas pero también en
las gestantes inmunes por el riesgo de infeccién recurrente, es importante recordar
las medidas higiénicas profilacticas para prevenir la infeccion por CMV durante la
gestacion. Distintos estudios han demostrado que las recomendaciones higiénicas en
el primer trimestre son efectivas.

Los nifios menores de 3 afios son la principal fuente de contagio. El lavado frecuente
de las manos con agua caliente y jabdn después del contacto con saliva y orina
(cambio de pafiales, alimentacion, tocar juguetes, entre otros) y evitar el contacto
intimo con nifios pequefios (besos en la boca, compartir cubiertos y vasos) son las
medidas mas efectivas.>7
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VIRUS DE HERPES SIMPLE

CARACTERISTICAS

El Herpes Simple (VHS) es también un virus de doble cadena de ADN, miembro de la
familia del Herpesviridae, subfamilia alfaherpesvirus. Existen 2 tipos: herpes simple
tipo 1 (VHS-1) y herpes simple tipo 2 (VHS-2), con antigenos comunes y provocan
en el huésped la produccion de anticuerpos heterdlogos con cierta capacidad para
neutralizar los dos virus.17/18

EPIDEMIOLOGIA Y TRANSMISION

La seroprevalencia en el adulto es de 60-75 % para VHS-1 y de 11-30 % para VHS-
2. La transmision vertical del virus en el momento del parto puede producir una
infeccidon neonatal muy grave.!”:1°

La transmisién del virus requiere un contacto directo e intimo de persona a persona.
El VHS tiene un periodo de incubacién variable, entre 2 y 12 dias. El contacto inicial
suele ser con el VHS-1 durante la primera infancia, produciendo una infeccion
subclinica en el 90 % de los casos, o gingivoestomatitis y herpes labial en el 10 %
restante. A partir del inicio de la actividad sexual, principalmente VHS-2 (pero
también VHS-1) producen la infeccion genital que se transmite, en la mayoria de
ocasiones, a partir de un portador asintomatico.7:18

MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA INFECCION POR VHS

En funcion de la existencia de anticuerpos previos, el herpes genital se puede
presentar en 3 estadios diferentes:

1. Herpes genital primario: se produce en ausencia de anticuerpos VHS-1 o VHS-2.
Puede cursar como una infeccién asintomatica o estar asociada a sintomatologia
severa con lesiones vesiculares herpéticas, que tienden a ulcerarse, evolucionar a
costra para luego desaparecer espontaneamente en un periodo de 7 a 10 dias. Esta
infeccion puede acompanfarse de sintomatologia sistémica y adenopatias inguinales.
La excrecion del virus por el tracto genital puede persistir durante 3 meses.7-1°

Primer episodio de herpes genital no primario: primer episodio de lesiones genitales
en paciente con anticuerpos previos VHS-1. La sintomatologia suele ser menos
intensa y de menor duracion, sin manifestaciones sistémicas y con excrecion genital
del virus mas breve.7-1°

2. Infeccion recurrente: El virus herpes simple (VHS) queda latente a nivel de los
ganglios sensoriales y tiene una elevada capacidad de reactivacidon, generalmente
asociada con estados de inmunosupresion. En estos casos las lesiones acostumbran
a ser confinadas y de duracion mas corta. Durante los episodios subclinicos se
produce también excrecidén viral y posible contagio.!”1?
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3. Herpes simple neonatal: El herpes neonatal es una infeccion sistémica grave con
elevada morbimortalidad e incidencia variable (1,6-20/100,000 nacimientos). La
mayoria de las infecciones se adquieren en el canal del parto a partir de secreciones
maternas infectadas, pero el herpes neonatal también puede adquirirse
postnatalmente y ha sido descrita la transmisién por via hematoégena.l’-1°

FORMAS DE TRANSMISION PERINATAL

1. La transmision intrauterina, a partir de la via hematdgena en fase de viremia
materna o ascendente con membranas integras, dando lugar a la infeccién congénita
por VHS. La transmisién intrauterina del VHS es extremadamente infrecuente y sélo
se produce en < 5 % de las infecciones herpéticas primarias (pueden ser
asintomaticas). Si se produce la trasmision, hay mas riesgo de aborto y de parto
pretérmino. El VHS tiene poca capacidad teratogénica, pero hay casos aislados
descritos de defectos después de infeccion materna en el primero y segundo
trimestre.

- Marcadores ecograficos descritos: microcefalia, hidranencefalia, calcificaciones
intracraneales, microoftalmia, lesiones cutdneas (engrosamineto de la piel,
hiperecogenicidad cutanea), RCIU, hidrops fetal.17-1°

2. La transmision ascendente durante el trabajo de parto después de la amniorrexis,
a partir de secreciones maternas infectadas (mas frecuente el VHS-2). Es la forma
de infeccidn neonatal mas frecuente (85 %).17-1°

El riesgo de adquirir la infeccion durante el parto es variable y depende del tipo de
infeccion materna:

- Herpes genital primario: 50 % transmision.

- Primer episodio de herpes genital no primario: 33 % transmision (presencia de Ac
heterélogos).

- Herpes recurrente: 1-3 % transmisién.

3. En el 10 % de los casos, el recién nacido puede adquirir la infeccidn posnatalmente
(mas frecuente el VHS-1) a partir del personal que se encuentra en contacto con el
recién nacido y que puede estar excretando el virus.

Hay que tener en cuenta que el 70 % de neonatos infectados proceden de madres
con infeccion asintomatica o no reconocida.1”-1°

DIAGNOSTICO DE INFECCION POR VHS EN GESTANTES Y RECIEN NACIDOS

Cultivo celular de las lesiones genitales

Es el método de eleccidon en presencia de lesiones compatibles. Se debe obtener el
material de la base de las lesiones, preferentemente del liquido que contienen las
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vesiculas e introducirlo en un tubo con medio de transporte de virus. La sensibilidad
del cultivo en lesiones activas primarias es elevada (80 %) pero disminuye en
lesiones recurrentes o lesiones en fase costrosa (40 %). La negatividad del cultivo
no excluye infeccién genital por herpes debido a que la excrecién del virus es
intermitente.7-20

DIAGNOSTICO SEROLOGICO

Los tests disponibles no son tipo-viral especifico y no distinguen entre VHS-1 y 2.
Son positivos en el 70-80 % de las gestantes. Por lo tanto, no estd indicada la
determinacion serologica en gestantes con lesiones compatibles. Tampoco tiene
ninguna utilidad en los fetos con CIUR, marcadores ecograficos compatibles con
infeccion congénita, ni en el protocolo de estudio del feto muerto. La determinacién
de IgM de VHS no esta validada y no se utiliza.71?

ADN-VHS en LA

La deteccién de ADN-viral en LA (PCR) tiene una sensibilidad y especificidad elevadas
para el diagnostico de infeccidn congénita por VHS-1 y 2. Forma parte del estudio
que debemos realizar en LA cuando existen anomalias ecograficas compatibles con
infeccion fetal y en particular si hay afectacion del SNC o hidrops fetal.17/2!

En gestantes con sospecha de primoinfeccion herpética durante el ler y 2do
trimestre, no hay indicacion de amniocentesis para estudio de ADN-VHS en LA.

Se puede individualizar la realizacion del procedimiento solo en caso de infeccidon
materna con afectacion clinica sistémica (riesgo de viremia y ausencia de anticuerpos
protectores maternos) y siempre pasadas 5-6 semanas de la infeccién y a partir de
las 18 semanas de gestacion.17/19-21

En recién nacidos se puede obtener muestras de lesiones, de sangre o de LCR, si
aparece cuadro neuroldgico, a las que se le puede realizar PCR para detectar VHS.?!

TRATAMIENTO DEL HERPES GENITAL DURANTE LA GESTACION, CONDUCTA
INTRAPARTO Y VIA DEL PARTO

El principal objetivo del tratamiento del herpes genital durante la gestacién, es la
prevencién de la transmisién vertical en el momento del parto. La realizacién de una
cesarea en presencia de lesiones herpéticas al inicio del parto (sobre todo en lesiones
primarias), y la disminucidn de la excrecion viral asintomatica con la administracién
de Aciclovir a gestantes seleccionadas, son las mejores medidas profilacticas de las
que se dispone. Las dosis supresoras de Aciclovir y Valaciclovir recomendadas
durante la gestacién son mas elevadas que las que se administran a pacientes no
gestantes con herpes recurrente.7:20:22

Infeccion primaria durante la gestacion

- Aciclovir v.0. 400 mg ¢/8 h (Aciclovir 200, 2 comp ¢/8 h) o Valaciclovir v.o. 1 g ¢/12
h durante 7-10 dias en el momento del diagnéstico de la infeccién clinica en cualquier
trimestre de la gestacion.
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El tratamiento reduce el tiempo de curacidon de las lesiones y la duracion de la
excrecion viral. En episodios graves de herpes materno o en herpes diseminado se
administrara Aciclovir e.v. (5-10 mg/kg e.v. ¢/8 h de 2 a 7 dias y seguir con
tratamiento oral hasta completar 10 dias).

- A todas las gestantes con primoinfeccién durante la gestacion, se recomienda pauta
supresora con Aciclovir v.0. 400 mg ¢/8 h (Aciclovir 200, 2 comp ¢/8 h) o Valaciclovir
v.0. 500 mg ¢/12 h a partir de las 36 semanas y hasta el dia del parto, para evitar la
excrecion viral y la aparicién de lesiones en el momento del parto.

- Cesarea electiva siempre que se diagnostique un primer episodio de herpes genital
en el momento del parto, independientemente del tiempo de la amniorrexis. Se
realizara también una cesarea electiva a todas las gestantes que han presentado una
primoinfeccién de herpes genital en las 6 semanas previas al momento del parto
(riesgo alto de excrecion viral en ausencia de anticuerpos maternos). En caso de no
aceptacién materna de cesarea (riesgo de transmision vertical en parto vaginal > 40
%) estaria indicado administrar Aciclovir e.v. (10 mg/kg ¢/8 h) a la madre durante
el parto.

- Los neonatdlogos deben conocer el antecedente de la primoinfeccidon materna para
realizar cultivos, seguimiento neonatal y valorar la administracién de Aciclovir e.v.
para prevenir una infeccion neonatal grave.!7:20:22-24

Infeccion materna recurrente durante la gestacion

- Las lesiones recurrentes suelen ser mas leves y suelen desaparecer en menos de 7
dias. En funcidn de la sintomatologia y el tiempo transcurrido desde el inicio del brote
(brote de inicio reciente), valorar la administracion de Aciclovir 400 mg v.o. ¢/8 h
durante 5 dias. (Aciclovir 200,2 comp ¢/8 h) o de Valaciclovirvo 500 ¢/12 h durante
3 dias, aunque en general el tratamiento no es necesario.

- En gestantes con recurrencia clinica durante la gestacidon, se recomienda pauta
supresora con Aciclovir v.o. 400 mg ¢/8 h (Aciclovir 200, 2 comp ¢/8 h) o Valaciclovir
v.0. 500 mg ¢/12h a partir de las 36 semanas, para evitar un episodio en el momento
del parto.

- La cesarea electiva solo esta indicada cuando la paciente presenta un brote en el
momento del parto o sintomas prodrémicos como dolor vulvar, quemazén
independientemente del tiempo de amniorrexis. Un episodio de herpes en cualquier
otro momento de la gestacion no es indicativo de realizar una cesarea.

- El parto vaginal en presencia de lesiones de herpes genital recurrente representa
un riesgo de herpes neonatal muy bajo (1-3 %). En caso de parto vaginal inevitable
o preferencia de parto vaginal (con informacion de riesgo neonatal y consentimiento
informado firmado), deben evitarse procedimientos invasivos (monitorizacion de FCF
invasiva) y una amniorrexis prolongada. En esta situacién y en el caso de RPM > 35
semanas se indicaria una finalizacion activa de la gestacién sin optar por una
conducta expectante.

- La realizacion de cultivos seriados para identificar a las gestantes con excrecion
asintomatica del VHS no esta indicada.
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- Los neonatdlogos deberdan conocer el antecedente de herpes genital recurrente
materno para realizar cultivos y seguimiento del recién nacido.17:19:20.22

Rotura prematura de membranas (RPM) en embarazadas pretérmino (<
34,6 semanas) con infeccién activa por VHS

- En primoinfecciones maternas en el momento de la RPM, el riesgo de transmisién
vertical es muy elevado (> 40 %). Se individualizara el caso en funcion de la edad
gestacional, valorando de acuerdo con Neonatologia, el momento mas adecuado para
la interrupcion de la gestacién. Si se decide por una conducta expectante, se
administrara tratamiento con Aciclovir (5-10 mg/kg ¢/8 h) para disminuir el riesgo
de transmision antes del parto. La duracion del tratamiento con Aciclovir e.v.
dependera de la edad gestacional en el momento de la RPM hasta un maximo de 7-
10 dias y se valorara de forma individualizada la terapia supresora v.o. hasta el
momento del parto. Si el periodo transcurrido desde la aparicion del herpes hasta el
parto es superior a 6 semanas y en ausencia de lesiones en el momento del parto,
podra optarse a un parto vaginal.

- En gestaciones con infeccion materna recurrente en el momento de la RPM, se
administrarad la pauta de tratamiento habitual con Aciclovir o Valaciclovir oral, el
seguimiento de la gestacion sera el mismo que el de toda gestante con RPM. Si
persisten las lesiones en el momento de indicar la finalizacion, se realizard una
cesarea electiva.l7:22:23.25

Riesgo de procedimientos invasivos en gestantes con infecciéon por VHS

En gestantes con episodios de herpes recurrente no estd contraindicado realizar un
procedimiento invasivo transabdominal (amniocentesis, biopsia corial o
cordocentesis) en presencia de lesiones genitales activas. Se recomienda evitar los

procedimientos invasivos transcervicales (biopsia corial) hasta la resolucidon de las
lesiones genitales.'”22

CONCLUSIONES

Consideramos, por todas las alteraciones que pueden producir la infeccion por
Citomegalovirus y Herpes simple durante la gestacion y sus consecuencias en el
recién nacido, que se deberian continuar desarrollando lineas de investigacién
referentes al tema para tratar de contribuir a la reduccién de la morbilidad y
mortalidad infantil.
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