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RESUMEN

El virus herpes simple (VHS) pertenece a la subfamilia alfa virus, miembro de la familia
Herpes viridae. Existen dos tipos de VHS intimamente relacionados, el VHS tipo 1 (VHS1)
y el VHS tipo 2 (VHS2), que causan enfermedades de diversa gravedad. El VHS1 se
transmite principalmente por contacto de boca a boca y el VHS2 se transmite por via sexual,
ambos pueden causar herpes genital. La carga de morbimortalidad a nivel mundial derivada
de patdgenos de transmision sexual compromete la vida, asi como la salud sexual y
reproductiva, y la salud del recién nacido. Objetivos: Determinar la seroprevalencia IgG e
IgM por VHS1 y VHS2 de los recién nacidos y madres en el periodo de enero 2017 a julio
2021 en un hospital de tercer nivel. Materiales y Métodos: Estudio observacional,
retrospectivo de corte transversal de enero 2017 a julio 2021. Se midi6é anticuerpos IgG e
IgM en recién nacidos y gestantes de ultimo trimestre, utilizando el método de ELISA.
Resultados: De un total de 4712 serologias IgG e IgM de madres y RN analizados la
seroprevalencia de IgG en gestantes fue cercana al 100% con valor similar en los RN (87%),
la seroprevalencia de IgM en las madres fue 0,23% y de los RN 0,36% con tendencia
ascendente. Conclusion: la seroprevalencia de IgG para VHS es elevada, en cambio la
seroprevalencia de IgM en gestantes y recién nacidos en el periodo de estudio es
significativamente baja.
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ABSTRACT

The herpes simplex virus (HSV) belongs to the alpha virus subfamily, a member of the family
Herpes viridae. There are two closely related types of HSV, HSV type 1 and HSV-2, which
cause diseases of varying severity. HSV-1 is transmitted mainly by mouth-to-mouth contact
and HSV-2 is transmitted sexually, both of which can cause genital herpes. The global
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burden of morbidity and mortality from sexually transmitted pathogens compromises life, as
well as sexual and reproductive health, and the health of the newborn. Objective: To
determine the IgG and IgM seroprevalence for HSV 1 - 2 of newborns and mothers in the
period from January 2017 to July 2021 in a third level hospital. Materials and Methods:
Observational, retrospective, cross-sectional study of January 2017 to July 2021. IgG and
IgM antibodies were measured in newborns and pregnant women in the last trimester, using
the ELISA method. Results: Of a total of 4712 I1gG and IgM serologies of mothers and
newborns analyzed the seroprevalence of IgG in pregnant women was close to 100% with
similar value in newborns (87%), IgM seroprevalence in mothers was 0.23% and the RN
0.36% with an upward trend. Conclusion: The IgG seroprevalence for HSV is high, while
the IgM seroprevalence in pregnant women and newborns during the study period is
significantly low.

Keywords: seroprevalence; newly born; pregnant; herpes simplex virus 1 and 2

INTRODUCCION

Los virus del herpes simple tipos 1y 2 (VHS1 y VHS2) pertenecen a la subfamilia Alpha
herpes viridae, un ADN virus con capacidad de permanecer latente durante tiempo
prolongado, pudiendo reactivarse en condiciones de estrés o inmunocompromiso.

Las infecciones primarias, reactivaciones o reinfecciones pueden ser asintomaticas, lo
cual puede dificultar la eleccion de pacientes que deben ser sometidos a busqueda del virus
por PCR para certificar la presencia del virus. El espectro de la enfermedad que produce
es amplio, pudiendo ser una infeccion banal o potencialmente letal®.

Si bien se ha identificado al VHS1 como herpes orolabial y el VHS2 como genital, ambos
pueden causar infecciones bucales o genitales, observandose actualmente un incremento
en la prevalencia de los VHS1 como agentes de infecciones de origen sexual®.

Ambos serotipos pueden trasmitirse al feto y ocasionar lesiones importantes o la muerte
en el recién nacido. Un aspecto especialmente grave en este grupo etario es que la
enfermedad se manifiesta clinicamente recién entre la segunda y tercera semana de vida,
cuando el nifio presenta signos compatibles con afectacién neuroldgica, lo cual indica un
dafio, a veces irreversible®).

La prevalencia de anticuerpos maternos de tipo IgG podria indicar que las mujeres ya
han padecido la enfermedad, y, por ende, pueden reactivarla; mientras que aquellas que
presentan IgM estan cursando con infeccibn aguda, y en consecuencia existe mas
posibilidades de trasmitir el virus al feto o al recién nacido.

Las pruebas serolégicas con las que se cuenta actualmente en otros paises permiten
distinguir entre VHS 1y 2@,

El conocimiento del comportamiento de las enfermedades causadas por estos virus es
de suma importancia para disminuir la prevalencia de infecciones neonatales, ya que una
vez instalada la infeccion, pueden ocasionar dafos severos, principalmente a nivel del
sistema nervioso central (SNC)®),

Las seroprevalencias reportadas varian entre los diversos paises, y segun se trate de
VHS1 o VHS2, reportandose en Ghana 98 y 75%,©), 21,1 y 59,3% en EEUU® para los
serotipos 1 y 2 respectivamente; 31% para VHS2 en Etiopia®. En las Américas, las
prevalencias dependen de la poblacion estudiada, yendo de 20,6% en poblaciones sin
conductas de riesgo a 74,8% en aquellas consideradas de riesgo como trabajadores
sexuales, poblacién trans y hombres que tienen sexo con hombres®. Australia reporta
86,9% en poblacion general®, En Paraguay Benitez y Rios reportan una prevalencia de
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32,5% para VHS1 y VHS2 en una poblacion de gestantes en el afio 2019, sin distinguir cudl
de los serotipos es el méas prevalenteD,

Ademas de las patologias conocidas, como Ulceras orales, encefalitis, hepatitis y sepsis
entre otras, un aspecto importante a tener en cuenta con respecto al VHS, es que ha sido
asociado al inicio de esclerosis multiple (EM) en pediatria. El mecanismo por el cual este
virus ocasionaria EM aln o esta esclarecido*?.

Los estudios de seroprevalencia pueden ser orientativos de poblacién gestante en riesgo
de reactivar la enfermedad, ademas podrian ser Utiles para detectar a los recién nacidos en
riesgo; de esta manera se podrian generar conductas tendientes a prevenir las secuelas
neuroldgicas a largo plazo en poblacion pediatrica. El objetivo del presente trabajo es
determinar la seroprevalencia IgG e IgM por VHS 1-2 en los recién nacidos y madres en el
periodo de enero 2017 a julio 2021 en un hospital de tercer nivel.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, retrospectivo de corte transversal de enero 2017 a julio 2021.
Poblacién enfocada pacientes del sexo femenino, mayores de 18 afios (en etapa periparto)
y recién nacidos que acuden al Hospital Nacional de Itaugua. Se incluyeron todos los
estudios seroldgicos de gestantes y recién nacidos cuyo nacimiento ocurrié entre enero
2017 a julio 2021. El célculo de tamafio muestral se realizé sobre un total de 4500
nacimientos por afio, 99% de confianza y un margen de error de 10%; siendo necesario
incluir 160 mediciones por afio, precisandose una muestra minima de 800 para las
gestantes e igual cantidad para los RN.

Las muestras para andlisis se tomaron en el momento periparto en las embarazadas y
dentro de los 7 dias de vida de los recién nacidos. Se extrajo 2 cc de sangre periférica en
tubo seco a los RN y madres. El material se analizé por medio de la prueba de ELISA, con
equipo automatizado de diagndstico Alegria ®. Se considerd el analisis de IgG e IgM
positivo con valores mayores a 25 U/ml y negativa menor a 20Ul/ml. Los analisis con
resultado intermedio fueron excluidos.

Esta prueba mide anticuerpos totales contra ambos virus, sin discriminar si los mismos
corresponden a VHS1 o VHS2.

Se respeto los principios éticos de Helsinki de investigacion en humanos. Cuenta con
aprobacion de Comité de ética de la investigacion del Departamento de Pediatria del
Hospital Nacional de Itaugua.

RESULTADOS
Se incluyeron 2997 serologias IgG e IgM de recién nacidos. La distribucion y
prevalencias por afio de ambos tipos de serologia puede observarse en la Tabla 1.

Tabla 1. Seroprevalencia IgG e IgM de HVS1-2 en recién nacidos. N= 2997.

Afio Recién nacidos lgG lgM

n % n % n %
2017 516 17 515 99,8 4 0,8
2018 650 21,6 388 59,6 1 0,2
2019 884 29,4 852 96,3 3 0,6
2020 650 21,6 554 85 0 0
2021 297 9,9 289 97,3 3 0,6
Total 2.997 100 2598 86,6 11 0,36
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Un total de 1715 sueros de gestantes fueron estudiados en el periodo de estudio. Los
resultados pueden observarse en la Tabla 2.

Tabla 2. Seroprevalencia IgG e IgM de gestantes. N= 1715.

Afo madres IgG IgM

n % n % n %
2017 284 16,5 280 98,5 0 0
2018 447 26 442 98,8 0 0
2019 561 32,7 544 96,9 3 0,5
2020 315 18,3 304 96,5 0 0
2021 112 96,5 109 97,3 1 0,9
Total 1719 100 1679 97,6 4 0,23

Al analizar las tendencias de la IgG materna y neonatal podemos observar que la de las
gestantes se mantiene estable, mientras que en los RN tiende levemente al aumento, tal
como puede observarse en la Figura 1.

Seroprevalencia y tendencia de IgG en recien nacidos
y gestantes.
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Figura 1. Tendencias de las seroprevalencias IgG de RN y gestantes.
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Se analiz0, asimismo, las tendencias de las IgM en ambas poblaciones, (Figura 2.)
Se puede observar que mientras la tendencia materna es a disminuir, la de los RN tiene
tendencia a aumentar.

Seroprevalencia IgM de gestantes y recien
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Figura 2. Tendencias de las seroprevalencias de IgM.

DISCUSION

Clasicamente el VHS2 ha sido asociado a infeccion genital, mientras que el VHSL1 tiene
un papel preponderante en el herpes orolabial. Sin embargo, se ha notado un aumento
importante en los casos de infecciones genitales y neonatales por VHS1(3), demostrandose
gue tanto el VHS 1 como el VHS 2 pueden transmitirse por via vertical, y por lo tanto causar
infeccién en el neonato®314),

Nuestros hallazgos revelan, que en la poblacién estudiada la prevalencia de 1gG es
cercana al 100 %, muy por encima del reporte realizado en el 2019 por Benitez y
colaboradores®b.

Esto podria atribuirse a la mayor muestra o bien a un incremento muy pronunciado en la
prevalencia de esta enfermedad; sin embargo, no tenemos datos que permitan apoyar esta
segunda afirmacion.

Hay que destacar, sin embargo, que tanto el trabajo de Benitez y col®, como el nuestro
no discrimina las seroprevalencia entre ambos virus estudiados. El conocer cuél de los
serotipos de VHS es el prevalente en nuestro pais, seria de suma importancia para
proponer medidas de prevencion eficaces. Lastimosamente, hasta el momento, no
disponemos de medios diagndsticos que nos permita diferenciarlos.

Un aspecto importante a tener en cuenta es que las indicaciones actuales de diagndstico
pre o perinatal de infeccidn por virus VHS en las gestantes, a través del PCR, se reserva a
aquellas pacientes que tienen sintomas compatibles con infeccion activa en el momento del
parto@®).

Sin embargo, el comportamiento de este virus tiene ciertas particularidades, tales como
reactivaciones y recurrencias, pudiendo transmitir el virus ain en casos asintomaticos, asi,
la presencia de IgG evidencia una infeccion previa, con la posibilidad de reactivacion de
infeccioén, posible excrecion viral, y consecuentemente, infeccién del neonato®®).

Chatroux ha apoyado el uso de serologia en el tercer trimestre en embarazadas con el
fin de detectar aquellas gestantes que deben ser investigadas mediante biologia molecular
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y recibir profilaxis en casos necesarios, a fin de evitar la transmision vertical. Propone
serologia en el ultimo trimestre, unido a antecedentes de infeccion previa.

Estos criterios podrian ser costo efectivo en relacion a prevencion de infeccion en el
neonato(®),

Nuestros resultados reflejan una prevalencia elevada de seroprevalencia materna y
neonatal, que dejan abierto un campo interesante para investigaciones futuras, tales como
determinar cual de los serotipos virales es el mas prevalente en nuestras gestantes, cuales
deberian ser sometidas a busqueda activa de presencia de VHS, aun en casos
asintométicos y finalmente, cuales recién nacidos se encuentran en riesgo de padecer la
enfermedad, a fin de poder realizar un diagndéstico y tratamiento tempranos.

Una debilidad importante de este estudio es la imposibilidad de diferenciar la prevalencia
de cada virus por separado. El tener las prevalencias reales de VHS1 y de VHS2, permitira
conocer mejor la epidemiologia, y, por lo tanto, tomar las medidas necesarias de prevencion
gue favorezca a la madre y al recién nacido.

CONCLUSION

La seroprevalencia de IgG por VHS1 y VHS2 es elevada en nuestra poblacion, mientras
gue la prevalencia de IgM es baja en recién nacidos y gestantes. Es necesario establecer
mecanismos laboratoriales que permitan distinguir entre los diversos serotipos de VHS en
nuestra poblacion, a fin de poder establecer medidas preventivas eficaces.
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