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INTRODUCCION

presente trabajo tratamos que se fije la atencion 1 aEn e 1 en

enfermedad de t i poimportanci a t i eneque

que conociendo 1 aviral .

tratar de prevenirla.

tai esrecurrimos a manejar conceptosentoncesPara e 1 1 o como

i nclui mos 1 os s i gnos s i ntomasel 1 asintomatolog ia yeny
los factoressu recurrencia,el modo de transmisidnclln i cos; 5

Temas estos que enc i errantratami entos.pred i sponentes uny
depara fac i1i tar 1 a comprens ion estade estud i oss i nnumero

enfermedad viral.

comprenda la importancia deprop6sito nuestro es queEl suse

discusiones falaces yen

distinguido de otrasDe

formas deasi conseguir las mejoresvirales,enfermedades y
tratamientos y aquellos individuos que

la enfermedad y convivir con ella de acuerdocons i gan enfrentar

al manejo que

deltrav£sesto si cono zca aesen

sean portadores del Herpes

su conocimiento depends entonces que sea

el Herpes como una

sin ningun

lo que queremos que se

apoyo cientifico.

enfermedad podemos llegar a

se tenga de esta.

Adem^s de ello queremos dar a entender

conocimiento para asi no caer



esperando que de el 1 a resu1te algocontenido de esta obra,

conoc imientospos i t i vo para

m£d i cos.

aportar en le amplio £mbito de los



Y TIPO 2HERPES VIRUS TIPO 1

PROPIEDADES GENERALES DE LOS VIRUS.I .

DEFINICIONESA.

los agentes infecciosos m£s pequenos (20-300virus sonLos

de <4c i domol^culacontienend i Arnetro )de unaquemm

El £cido nuc1ei co(RNA o DNA)nucleico secomo genoma.

toda 1 aencuentra cub ier to por

El virion se duplicainfecciosa se denomina virion.un i dad
viralnucleicoEl £c idov i v i entes.c£lulassolo en

1 anecesaria parai nformacioncont iene 1 a programar a

mo 1£culashu^sped infectada y que sintetice variasc£lula
requeridas para la produccion de laespecificas del virus,

autoduplicativo,c ic loe 1Duranteviral.progenie
y de proteinas dede £cido nucleico viralnumerosas copias

la envolturaLas proteinas dela envoltura son producidas.
la cual encapsula ose

med i ocontra e 1viralnucleico£c idoestab i1i za a 1
la adhesion y quizes la penetracionextracelular y facilita

c£1u1 as1 asaldel virus nuevascon

suscept ib1es.
puededel hu£sped para un virus determinadoLa sergama

v i ruslosse sabe que1 imi tada,extraordinar iamente per o

2

ponerse en contacto

reunen para constituir la capside,

una envoltura prot£ica y



bac ter i asinfectan organismos unicelulares como micoplasma,

y algae, y todas las plantas y animales.

DE LOS VIRUSEVOLUCIONB.
ori gen deHan sido propuestas 3 hipotesis para explicar el

los virus:
organismosde losdescend i entesvirusLos1 . son
vo1vieronlas c£lulasprev i osancestra 1es sequea

ce1u1 ares. Aorgani smoslos pr imerospar^si tos de
losmedida que los organismos y animales evo1ucionaron,

v i r use1los. Muchosevo1uc i onaronvirus nocon
1atentespero pueden permanecerningun dano,provocan

durante la vida del hu£sped.

bac ter ias1 ashan evolucionadovirus2. Los
Aunquetrav£s de un proceso de involucion.patogenas, a

delas clamidias constituyen ejemplorickettsias y1 as
degenerac ionintrace1u1 ares que han sufridoorgani smos

son virus.parasi tar i a no

normales, 1 asLos virus son componentes de las c^lulas3.
1 aDentro deocaciones se vuelven autonomas.cuales en

inf1uenc i aejercerpodr 1 av i r usc^lula e 1 una

dedup1i cadosdeautocatalitica
Sece1u1 ar.partir de materiales del inter iore 1 1 a a

hanlos virus se parecendec i rp o d r i a quea genesque
conti nuanregu1ator iocontro1e 1perd i do y

multip 1ic^ndose mientras exista material disponible.

3

a partir de

manera que se forman



PATOGENIA DE LAS ENFERMEDADES VIRALES.I I .

La

desde

punto de entrada hasta el 6rgano final. En este organo,e 1

e 1

enfermedad hagaproduzca seque
t i su1 arrespuestai nducenman i fiesta. Los v irus ima

bacteri as,respuesta provocada1 ad i ferente nopora

mientras que los elementos po1imorfonuc1eares formance1u1 ar

inf1amac ion aguda1 acelular principal,respuesta1 a en

c£lu1asinfi1trado cone 1bacterias piogenas,causada por
reacc ioncaracter i za 1 a1 infoc i tosmononucleares y

inflamatoria de

cd? 1 u 1 aHay a 1gunos
hudsped hac i aLa respuesta inmunitaria deli nfec tan.que

la responsable de la enfermedad clinica

los cambios patologicos derivados de ellas.y

v irusLas
de 1 aan i ma1es y

e 1deledad en ser

humano,

la persistencia en ciertos casos depende

infecciones persistentes ocurren con muy diversos

estos virus puede ser

virus se multiplica y alcanza cantidades criticas antes de

las infecciones adquiridas in utero como el virus de

humped en el momento de la infeccion;

sino en infiltrado

diferentes tejidos mientras el agente infeccioso viaja

solamente en las cdlulas parenquimatosas,

implantacion y mu1tip1icaci6n de los virus ocurren en los

virus que no matan invariab1emente a la

la necrosis celular y la

la union viral no complicada.



citomega1ovirus caracter 1 sticamente danrubeo1 a y el1 a por

durac ion 1imi tada,pers i stenci a deresultado una

desarro1lo 1 a capaci daddeb i do a 1 deprobab1emente
e 1las infecciones en cuantopara reaccionari nmuno16g ica a

nine madura.

("lentas") puedenvirales persi stentesi nfecci onesLas
i mportantemucho m<4spapel en el humanodesarroliar serun

Se ha observadolo que se apreciaba anteriormente.de un

prev i amnetei nmun i tar i o humanosde trastornot ipo en

muerto delconten ian v i rusi nmunizados vacunas quecon
ind ividuosTalesvirus respiratorio sincitial.sarampion o

extraordinarias depueden desarrollar respuestasinmuni zados
cuando estasque originan consecuenciasant icuerpos graves

viral1 a infecc ionposteriormente ase exponenpersonas

natural.

puede constituirinfeccion viral durante el embarazoLa una

p£rdida del producto.significativa de dano fetal y decausa
producciin de 1 os1 ahallan involucrados 3 principiosSe en

defectos cong^nitos:
an i ma 1 embarazadoa 1i nfec tarvirusLa capacidad del1 . para

feto .transmitido aly ser
cua 1 1 a1 ala gestacion duranteetapa de2. La ocurre

infecc ion
f eto ,a 1danodede 1 v i ruscapac idad3. La causar

madrede 1 ainfecc i6n1 amed i anted i rec tamente

5



resultando un medio fetal alterado.

infeccion congenita con herpes virus var icel1a-simp1e,La

estezoster-virus, puede

malformaciones que son conducidas por elper iodo, causando

virus.

6

ser tambi^n signuficativa durante



HISTORIA NATURAL V MODO DE TRANSMISION DE LOS VIRUSIII.

formapersona por contacto,1 .
infeccion por gotitas de F1ugge1 a1 a cua 1 o poren

aerosoles puede jugar el papel m£s importante

sistema digestiveTransmision por medio del2.
Transmision por mordeduras3.

Transmision por

viruslos vertebrados,En
degeneralmente cor taviolenta,reaccionprovoca una

hu£spedb i en elresu1tadoEldurac i 6n. o

la production de anticuerpos quebien sobrevive porsucumbe o
delIdepend i entementev i rus.a 1mat anneutrali zan o

ac t i vodel v i r uspermanenc i a1 afinal5resu1tado es

infecciones viralesgeneralmente corta, aunque pueden ocurrir
1 asadenovirusHerpesv irus,e 1tai es1 atentes Vcomo

infecciones por citomega1ovirus.

7

un artripodo vector.

Transmision directa persona a

es decisivo:

la invasion de la mayoria de los

Los virus pueden ser transmitidos de las siguientes formas:



VACUNAS CONTRA LOS VIRUS.IV.

1 ala recuperacion de i nfeccion naturalinmuni zacionLa no

resultan siempre en la proteccion total contra infecc ionuna

mismo virus.posterior con el

existe para enfermedades para las cualesEst a si tuac ion se

El controldisponible las medidas de control. puedet i ene
muItiplicac i 6n de virus v i ru1ento1 a1ograrse 1i mi tando

previniendosubsiguienteexposic ionposter i or y sua
danoblancos donde se produce e 1d i seminac ion □rganosa

patogeno.

VACUNAS CON VIRUS INACTIVADOSA.

est imulancomp 1etos,Son preparadas

1 alos anticuerpos circulantes contradee 1 desarro11o
confiriendo cierto grado deenvoltura proteica del virus,

resistenc ia.

Existen algunas desventajas del empleo de

virus inactivados:
preparac ionun cuidado extremeEs menester1 . yen su

ex i stenla certeza de quetenerfabr icac ion nopara

virus vivos virulentos residuales en la vacuna

0

las vacunas con

a partir de virones



debe2. La ser

implies el problems logistico decua 1refor zada, 1 o
individuo que necesita la inmunizacion, s i nollegar al

tambi^n ha ocasionsdo preocupaciin acerca de losque

la administracion repetidaefectos probables depor

proteinas extranas

parenteral de de vi rus3. administracionLa vacunas

1 a produce ion decuando est imulaaun

anticuerpos circulantes hasta titulos

ocasiones proteccion limitada debido a queha dado en
inducida adecuadamenteresistencia local1 a enesno

1 apuerta natural de entrada de multip 1icacion de1 a
v i r usinfeccion por

Algunas vacunas han inducido a hipersensibi1idad a 1 a

infeccion subsiguiente.

VIRUS VIVOS ATENUADOSVACUNAS CONB.

la infeccion naturalla ventaja de actuarT i enen encomo

Se multiplican eni nmun i dad.efecto en la
m£sant i cuerposest imu 1 art iendenhu^spede 1 ay

inducir anticuerpos y resistenciatambidn ay
de entrada.1 a puertaen

Existen algunas desventajas que son:

virulencia durante laEl riesgo de reversion aun mayor1 .
inmuni zadomultiplicacion dentro del

9

duraderos,

inac t i vados,

satisfactorios,

inmunidad conferida es a menudo breve y

relacion a su



agentes adventicios no reconocidos i nfectan2. Los que

substrato del cultivo pueden entrarlatentemente al en

la vida limitada de casillero de3. El almacenamiento y

vivo atenuado presentav irus1 as vacunas con

prob 1emas.

10

la reserva de la vacuna



FAMILIA DE LOS HERPESVIRUS.V.

fam ilia1 a devirus han sido colocados en25Cuando menos
ellos contienen un centre de DNA deherpetoviridae. Todos

s i metr iapor una capa de proteinarodeadot i ra,dob 1 e con

icosa^dr ica.

v irus,van icelasimple,herpesvirus2 delt ipos 1Los y
citomegalovirus infectanvirus EB y ele 1herpesvirus zoster,

Los virus Tipo 1a 1 humano.
1 oscult ivo dela fase liquida delas c£lulas enf uer a de
misotros miembros del1 os gr upotej idos, per o

1 a c£lula.firmemente a

Los herpesvirus han sido ligados con enfermedades malignas en

tipo 2 con carcinomaherpesvirus simplehumano y animales:el
EBel virusrespectivamente en el humano,labial
e 1los ninos africanos yde Burkitt con1i nfomae 1 encon

enfermedadesnasofaringeo y demAs asociaciones concarei noma

ma1i gnas.

HERPES SIMPLEA.

hominis)herpes simple (herpes viruscon e 1i nfecc i 6nLa
La infecciin apuede presentar diferentes formas clinicas.

11

y 2 se encuentran con facilidad

se adhieren

y cervical



La manifestaci6n clinica habituali nadver t i da.menudo pasa

erupcion vesiculosa de la piel de 1 ascons i ste ounaen

observada y en ocasionesinfecciin esLamembranas. como

meningoencefalitisy un padecimientoqueratitis grave,una

del reci£n nacido.

PROPIEDADES DEL VIRUS.1 .

del microscop i oDeb i do a 1nucleico:Ac i do usoa.
deespec1fi caslas endonuc1easase1ec tronico dey

estructura del DNA esU comenzando1 asecuenc i a, a

cada genoma viral hay dos segmentos;Enconocerse.
DNA. Cadalargo fragmneto que contiene 18% delun

deconstituido de secuencias □nicassegmento es t A
de 1 astermi na1 internarepet ic ionbases econ

secuencias normales.

virus contiene DNA, i nc1u i do la c^psideT amano: e 1b . en

centreElprot£ica rodeada por
embobinado alrededor deDNA virale 1cont iene una

LacApside.1 ainterior decilindricamasa
sa1i entesfrecuentementecont i eneenvo1tura

1 ay deriva quizA desu superficie,period i cas en
i nfectada.interna de la c£lula Lamembrana nuclear

carboh i dratoslip i dos,conti eneenvo1tura yque
tratamientoeliminada por el

con £ter.

12

en e 1

una membrana externa.

proteinas r^pidamente es



Las proteinas estruetura1es del herpesvirus simple se

ge 1 deelectroforesisdeterm i nadoha encon

encontrado m£s de 30Sepiliacrilamida. han

virion envuelto.polip£ptidos en el

agentes fisicos quimicos: 1 as1 osPeacei ones a yc .

te j idos i nfec tados puedensuspens i ones de ser

Aunque duranteestado de congelacion.almacenadas en

herpesvirus fue cons i deradoe 1mucho t i empo como

harec i entementeexcesivamente se

puede estabi1izarse con Na2S0^ M, de1demostrado que
C. Elca1entamientoresiste el amanera que

concentraci onestermosens ib1eherpesvi rus enes

estab i1i zasa 1 ,de cualquieri so tonicas per o se

d i1uyeel v i ruscuandonuevamente aguaense

£ter y por1 a accion delSe destruye pordest i1ada.
deactivos en presenciafotod i nam i camenteco 1orantes

1 a luz .

crecimiento del v i rus:de animalesSuscept i b i1i dadd. y
suscep t i b1esvirus tiene un grupo de hu£spedesest e

conejos,que puede infectar 1 osamp 1i o, ayamuy
1 a membranacricetos, ratas yratones,cobayos, a

corioalantoidea del embrion de polio.

el virus penetra c£lula yaalaAutodup1icacion viral:e .
ce1u1armembrana1 afusion poroconporsea

13

50°

termo1£b i1,



Despu£s de ser descubierto, DNA see 1p i nocitos i s.

La sintesis prot£ica y de DNAasocia con el nucleo.

La sintesis prot£ica y deasocia con el nucleo.se

suspende virtualmente a medidacelular normalDNA se

Ella autodup1icaci6n viral. v i r uscomienzaque
cuales

la timidincinasa,incluyendo aprobab1emente cifra, y
Lasdexos i rr ibonucleicopolimerasa.1 aa

d i ferenteslosproduc idastimidinci nasas por

herpesvirus son se1o16gicamente diferentes entre si y
las c£lulas no afectadas.la enzima existente ende

inh ibeacido fosfonoac£ticoha demostrado que elSe
delautodup1icacion1 aespec £ ficade manera
DNAdelpo1i merasai nh i b i r 1 aa 1herpesv i rus, a

viral.

sintet i zadas elvi ralesproteinasLas enson

hastatransportadas de manera selectivac i top 1asma y
Lael nucleo

maduracion ocurre por gemacion de las nucleo cApsides
a 1terada.internala membrana nucleardetrav^sa

1 aliberadas de

las estructuras tubulares y que setrav£s de
lasexterior de la c£lulae 1conti nuan poroen

superfic ieliberan su contenido 1 avacuo 1 as enque

celu1 ar .

14

a algunas de las

en donde se reunen en nuc1eoc£psides.

c£1u1 a a

induce a numerosas enzimas,

Las particulas virales cubiertas son



f. Propiedades antig£nicas: desarro11o

la produccion de varios ant igenosdel est£virus,
1 asEstos antigenos representanpreci p i tantes. a

estructuralesind iv i dua1espro te i nas y no

Algunos de estos ant 1genosestructurales v i ra1es.
a 1 gunosyson comunes

1 y 2: Herpesvirus simpleDiferenciacion de los tiposg -
cruzadas,s£r icasy 2 dan reaccionest i po 1 pero

pruebas:pueden ser distinguidos por numerosas

preparadode antisuero especifico del1 .
c£1u1asantisuero viralla odsorcian del conpor

1 ainfectadas de

individuales especificasinoculacion por proteinas

del t i po
i nfec t i v i dad2. La

t ipo 2del

desarrollo en diferentes t i posLa preferencia del3.
El herpes simple virus forma grandesde c£lulas.

sobre la membrana caria 1antoidea de lospdstu1 as
mientras quehuevos

herpesv i rusElforma pequenas pustulas.t ipo 1
losb i en e 1autodup1i ca2t i posimple sa

embrion de poliofibroplastos del
2simple t ipo m£sherpesvirusEl neuroes

animales

15

t ipo ,

manera heterotipica o mediante

asociada con el

con embrion,

son especlficos para solo un tipo.

a ambos tipos de herpesvirus

mayor sensibilidad t£rmica de la

E1 uso

virulento en los

el herpes virus



Despu^s de la inactivacion dePropiedades oncogenas:h.
irradiacionliticas (med i antecapaci dadesSUS

los herpesvirus simple tipo 1 y tipo £u1trav i1eta),

c£lulastransformacion de 1 as1 apueden provocar

las cuales pueden inducir lacultivadas del cr i cero,

i noculadascuandotumoresformac ion de enson

informac ion gen£ti careci£n nacidos. Lacr icetos
las c£lulas tumorales.puede demostrarse enviral

PATOGENIA Y PATOLOGIA£.

lesion cutanea involucra pro 1iferaei6n, degenerac ionLa
destrucc ion deinclusiones intranucleares,vacuo 1 ar e

Laespecia 1mente en 1 a cor teza.las c£lulas nerviosas,

infeccion herp^tica neonatal generalizada, produce zonas

reacc i 6nnecrosi smu 11 i p1es de con una

inclusiondeformacion de1 amononuc1 ear cuerposy
Los sobrevivientesintranuc1eares en todos los organos.

pueden recibir dano permanente.

rica en DNALa inclusion temprana comp 1etamente formada,

practicamente llena todo el nucleo comprimiendo 1 aay
Despu£s la inclusionnuc1 ear .cromatina hacia el margen

encuentra separada por un halo deDNAp i erde susu
Elnuc1 ear. ant i genosituada en elcromati na margen

1 as pr i merasencuentra en el nucleo solo enviral se
inclusiondee 1i nf eccion;1 adeetapas cuerpo
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foca 1,

y se



desarro11 ado contienecomp 1 stamentei ntranuc1ear no

v irus.

MECANISMO DE INMUNIDAD3.

deespec i a 1 agentesvan iedadformanvirusLos una

infecc iosos,

los dem^s tipos de microorganismos porDifieren de todos

mecanismo de duplicacion.su organizacidn, composicion y

produc i das desde 1 aenfermedadesdeEl espec tro va

infeccidn viral aguda,
hu£sped or i g i nadeli nmunerespuestav irus y

obien diseminacidn,

crdnicas deformas m£shastamuer te,infecc ion y
lugarcuales t i ene1 asviral,i nfecc ion unaen
respuestajuntopro 1ongada,viralreproduce ion con

i nmune,

dec£lulaCapaci dad de unaa.
generalizAndose la infeccidninvadir otra,

a1 terac ionesproduc i rvirus dedelb. Capacidad

respuestasla discusion, 1 asfac i1i tar sePara que

d i v i d i rsedespu£s de una funcidn viral puedepresentan
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que son parAsitos intrace1u1 ares obligados.

un virus producido en

causa de lesion tisular y origen de enfermedad.

funcionales en las c£lulas que infecta.

e inmunidad,

en 1 as

Las propiedades m£s importantes del virus son:

aclaramiento del virus

cuales la interaccidn del



asi :
signifiesdup1i caci6n del v irus1 aC i t i 1 £ t i cas:a .

a 11iberAndose el v irustemprana,celularmuerte

liquido extracelular

duplicacion intracelular 1enta,estado estable:Deb.
Laspersist ir-c^lula1 apud i endo mor i r o

herpes hominis (simple)por virus deli nfecc i ones o

ejemplos deconst i tuyenvaricela-zoster,de
de t i poestado estab 1e1atentes deinfecciones

1oca1i zado, que

de ant £ genopresenc i a1 aDurante 1 a
Ambasla formacion de anticuerpos.viral da lugar a

durante1atentesde virus pueden permanecerc1ases
nerv i osas g£ng1iosc£1u1asanOS oenmeses o

sensi t i vos.

mecanismo de reactivacion,Aunque no se

las c£lulas de Schwann,virus reconocee 1sabe que
otra , hastacontigua de una c£lula ainvasionpor

erupc ionproducep iel donde1 aalcanzar una

vesiculosa.

hecho de que partee 1De integracion:c .
1 aDNA deAcido nucleico del virusdel

c£lula hu£sped.

derec i entesdescubr i mi entoslosUno de mayor
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reac t i vac ion,

se conozca el

se reconoce por
se asimila al

se reactivan con ciertos estlmulos.



t i poi mportanci a
las secreciones externas del

Estos anticuerpos secretoressistema excretor externo.
1 aimportantisimaparteformarresultaron para

par ticularproteccion del hu£sped contra los virus, en

descubrieron muchos tipos de actividad antiviralSe en

varias secreciones externas.

incluyenglobulinasLas

de la respuesta inmune.

i nfecc ion v i rus,inmuni zac ionDespu£s de uncono

d i st intas1 asparecen
LOs pr imerosde anticuerpos.mo 1ecu1aresvar iedades

apareciendo despu£santicuerpos suelen ser de tipo IgM,

1 a crono1og £ a de 1anticuerpos IgG.los
los d £ asIgAant icuerpo pocos opero

semanas.

DATOS CLINICOS.

d i ferentes ent i dadesproduc i rpuedeEl herpesv i rus
pueden pr i mar i asi nfecc i onesc1inicas 1 as osery

pr i mar i asi nfecc i onesrecurrentes. Las ocurren en
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No se conoce

especial de IgA en

los que dan a

sistetizarse en un cierto orden

se descubre a

cuerpo o

anticuerpos antivirales producidos en las primeras fases

e inmunologlas es la existencia de un

IgM son las de mayor tamano e

lugar de infecciones locales.



personas sin anticuerpos y resultan elque

g<4ng lies1 atente 1 osestadovirus enasume un

i nfecci ones 1atentesdel hu£sped. Lassensor i a 1es

las infeccionespersonas con anticuerpos ypers i sten en

por ejemplo el herpes labialrecurrentes

recurrente.

demayor ia 1 oslapr imar iasi nfecc i onesLas en

inpercept iblec1 £ nicamenteind ividuos per oes

invariable de 1 a produce ion deformaacompanada en
los ataques recurrentes en presencia deAant icuerpos.

siguen a menudo

la exposition al sol,

la fiebre producida artificialmente, etc .

las entidades clinicas atribuidasHerpesvirus tipo 1:a.
al herpesvirus incluyen las siguientes:

(Estomat i t i sherp^tica aguda1). Bingivoestomatitis

Vincent): est a 1 adeestomat i t i s es

i nfecc ionesentidad clinica m<4s comun causada por

primarias con el herpesvirus tipo 1. Los te j idos

preferencia ataca el virus herpes simple,que con
o josdel ectodermoy son piel mucosa,der i van y

centra 1. □curre mAsnerv i osos i sterna
ninos pequenos (1-3 anos )frecuentemente een

incluyen lesiones extensas vesicu1ou1cerativas de
irr i tab i1i dadf i ebre,1 a boca,de1 a ymucosa
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los anticuerpos virales neutra 1izantes,

aftosa,

son comunes,

a menudo por

estimulos inespecificos tales como



La manifestaci6n de 1 as1 infadenopat{a 1oca1.

erupciones vesiculares
haci£ndose evidentemarcada sensacion de ardor,y

de 1 acuatro dias de comi enzo1 os tres oa
ves iculas est£nd iferentesLasf i ebre.
la orofaringe.diseminadas por y

del estado del periodoncio puedea 1 terac ionLa
"Foetorla produccion delcontr ibuir

i nterdentar i asg i ng i va1espap i1asLas
sobresa1enenrojecidas y sangrantestumefactas,

lo general elescar 1atas,cent i ne1as porcomo
los 15 dias.paciente se recupera a

espec ifica 1 am£sprueba d iagnosticaLa es

ant icuerpospresenc i a de1 adeva1orac ion
e 1neutra1izantes y fijadores del complemento en

suero.

Tamb i£n

fragmento biopsico de la lesion.

var i ce1i forme de(erupcionherp£t ica2) . Eccema
forma epid£rmica de la infeccionKaposi):

superpuesta conherp£t ica
lesiones vesicularestenerque se caracteriza por

lo comun de naturaleza muy
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oris”

es una

va precedida de parestesia

un eccema preexistente

en parte a

toda la boca

se practica el examen microsc6pico de un

difusas de la piel por



Con mayor frecuencia se debe a un ataquegrave.

puede mortal. Lospr imar ioherp£t ico sery
f i ebrelo general n inos, t ienenpac ientes por

umbi1icadaselevada
man i Testae ioneso trasas itip i cas como

s i stem£ti cas.

herp£tica):Querato conjuntivitis (conjuntivitis3) .

enfermedad

conjunt i vacongest i6n de 1 ah i nchazon1 a y
aunque tambi£n puede haber queratitisparpebra 1,

Estas lesiones se suelenulceracion corneal.y
Con la queratitis recurrente

estroma de lapuede haber afeccion progresiva del
causandopermanentec6rnea de manera yuna

ceguera.

1 os adultos 1 asencefa1i t i s:Meningo4) . en

1es ionneurologicas sugieren unamani festac iones
Se caracteriza por fiebrelobulo temporal.en el

presionaumento de 1 ades £ ntomassub i ta y
Se produce la par^lisis de variesi ntercraneana.

llegan a producir convulsionesgrupos musculares:

la muerte.y hasta

herpes febr i1) :frio,Herpes labial (ulceras por5) .
racimos de vesiculas localizadas por loocurren
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bastante comun que se caracteriza por

que coinciden con vesiculas

curar con rapidez.



la union mucocutAnea de labios.general en

vesicula se rompe dejandoLa

puedenc icatri z. Las lesionessinsanaque

interva1osrepet idaocurr i r forma y aen

la misma localizacion deldiferentes de tiempo en

1ab i o .

1 am£s frecuentes que aparecenfactoresLos o

herp£t icasvesiculacionesderecrudesene i a
esUnlocali zadassecundar i as quese cr ee

a 1 erg i as,espec i a1mentere1ac i onadas con

cut^neos,traumati smosmestruacion, embarazo,

def i c i enc i asgastrointest inales,trastornos
desequi1ibrios emocionales,

luz directa del1 aexposicion afat iga,tens ion,
1 aintervenciones quirurgicas

nerv i odel qu intotercerasegunda r amay
deb i1i tantes,enfermedades

artificial.exacerbaciones febriles y fiebre

1atentedel herpesvi ruspermanentesi t ioEl

s i mp 1 e

clinicas asociadaslas entidadesHerpes virus tipo 2:b.
las siguientes:

progeni tai):geni tai (herpes1). Herpes se
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nutr i t i vas,

cranea1,

so 1 ,

ans i edad,

es el gAnglio trig£mino.

con el herpesvirus tipo 2 incluyen

una ulcera dolorosa

que afectan a



dellesiones vesiculoulcerativascaracteriza por

Las1 a mu j er.el hombre o erenpene

i nfeccionintensas durante 1 a1es i ones

pueden estar asociadas f iebre,pr i mar i a cony
En1i fadenopat£ a i ngu i na1. 1 asma1 estar y

herpesv i rus soloa 1ant icuerposmujeres con
la vagina 1 acue11o oafectados elpueden estar y

permanecer asintomAtica.enfermedad puede

el herpesvirus tipo S puede serHerpes neonatal:2) .
elnac ido duranterec i £na 1transmi t ido

1es i ones herp^ticascontacto connac imiento por

El espectro 1 aconducto del parto. dee 1en

el reci£n nacidoproducida enenfermedad parece

local hastasubclinica ovariar de una enfermedad
desenlacegenerali zadaf or ma grave con ununa

mor tai.

infecc ion ha usado 1 aevi tar 1 aPara se

1es i onescesArea en embarazadasex trace ion con

herp£ticas en los genitales.

1 as 1es ionesherp^t icas:i nfecc ionesDiferntesc .
la piel provocadas por el tipo viral 1locali zadas de

contaminanpueden ocurrir2 sey
los dedos decon e 1 v i rus.

1 asy personal hospitalariodent istas personaso en

2^

son mas

la cervix

Estas lesiones se ven en

en abrasiones que



1 OS degen itales 1 os1es i ones y en cuerposcon

1uchadores.

herpes primario y recurrente puede ocurrir en 1 aEl
ev i dene i aherp£t ica aguda). Lanar i z (rinitis

la mayoria de lasepidemio16gica ha demostrado que en

de 1 ageogrcif icas cancerzonas

tiene una frecuencia de elevados ant icuerposcerv i x

tipo 2 de herpesvirus simple.a 1

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO.5.

ais1 ado devirus puede sere 1v i rus:Aislamiento dela.
enc£fa1o).lesiones herp£ticas (piel,1 as
la salivala faringe,tambi^n encontr£rse1e enPuede

pr i mar i asdurante las infecciones1 as heces, yy
tanto elPor lodurante los periodos asintomAticos.

suf i c i enteherpesvirus nodelaislamiento
agenteindique que este virus sea elev i dene i a que

sujetaenfermedadde algunacausati vo a

La inoculacion de cultivo de tejidosinvest igac ion.

aislamiento del virus.

herpesv i rusdelidentificacion agente comoLa se

neutrali zaci6n del v i rusmed i ante 1 aestab 1ece
mediante antisuero especlfico contra el herpesvirus o

de 1 asla tincion inmunof1uorecente especificascon
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los pacientes con

cornea o

es usada para el

es en si



c£1u1 as.

cuantitativa dedetermination1 aSero1og £ a:b .
med i ante pruebas demed i rpuedeant i cuerpos se

cu11 ivos celu1 ares e 1neutralizacion los enen

Enratones. 1 a etapapolio oembr ion de

inmunitar ia,1 a espuestatemprana depr i mar i a o

neutrali zantesant icuerposlos que sonaparecen

en presencia de complemento fresco.localizables solo
ant i cuerpos

que pueden funcionar sin complemento,neutrali zantes
anadetitulo puede cuadrup1icarse si secuyopero

mezcla de virus-anticuerpo.

e 1 LCRhemag1utinantes pasivos enant i cuerposLos
demejor indicador de la presenc iaconst i tuyen un

c i rcu1 antesant icuerposvirus en

suero.

despu£s de 1 acuarto aldelAlrededor
ant i cuerpospr i mar i ainfecc ion aparecen

Esdel comp 1emento.fi jadoresneutrali zantes y
yoda 1av i da,ant i cuerposes tospos ib1e conservar

infecc i ones 1 atentesresu1tado deQu i z A ycomo

recurrencias.

virus tipo
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1,

s£ptimo d£a

Este anticuerpo pronto es remplazado por

en los

complemento a la

Despu£s de la infeccion primaria con el

infectante que los



la respuesta de los anticuerpos neutralizantes IgM es

i nfeccionpero despu£s de 1 at i po ,espec£fica de

primaria con el virus tipo 2, los anticuerpos IgM que

desarro11aron neutralizan ambos virus de tipo 1 yse

de tipo 2.
super infec tados1 que est£nherpesv i rus tipo con

los ant icuerpostipo 2, respuesta a1 aherpesvirus

INMUNIDAD6.

maternosant i cuerosnac i dos t ienenreci £nMuchos
forma pasiva. Estos ant i cuerpostransfer idos seen

pierden durante los primeros seis meses de vida,

i nfecc ionmayor susceptibi1idad 1 aper iodo dee 1 a

primaria est£ comprendida entre seis mesesherp£t ica y
Los anticuerpos al herpesvirus tipo 1dos anos de edad.

ant i cuerposlos ninos preesco1ares, losasc i enden en
1 aEaseienden durantetipoel herpesv i ruscontra

la actividad sexual.adolesencia y

pr i mar i ai nfecc ionDespu£s de
1atentehabitua1mente el

Los anticuerpos hacenaun en presencia de anticuerpos.

aparicion despu£s de la infeccion primaria,su
titulo puede disminuir despues de unos cuantos meses.
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la recuperacion de una

virus es transportado en forma

pero su

as£ que

puede ser mayor al tipo 1 que al tipo 2.

En los enfermos con infeccion previa con



7. TRATAMIENTO

1 a2-desoxiurid ina,(5-yodo,idoxurid i naLa
la vidarabina,trifluorotimidina y

cuandos i mp 1 eherpesvirusdelquerati t i s1 a se

1 as lesionesla evolucion deadministran temprano en

ocu1 ares.

ep i te1i a1 herp£t icaquerat i t i s1 atratamiento deEl
la supresiin rApida deaguda con IUDR pueden resultar en

el virus noSin embargo,las manifestaciones clinicas.
t i eneIUDRtratami ento. Laelerrad i cado nopores

tox ico yalguno sobre la enfermedad general,efec to es

ac tua1i dad1 avidarabina es muchoLa menos
general.emp1eosiendo estudiada para su posibleesU

tratamientotempranos provenientes delresu1tadosLos
adm i ni strasimedicamento tiene £xitoindican que el se

la evolucion de la enfermedad.muy temprano en

DEDE INFECCIONESMANEJOEN ELANTIBIOTICOTERAPIA
PACIENTES DENTALES.

esenc i a 1 e 1un aspectoantibioticoterapia enLa es
dentalespac i entespostoperatoriomane jo queen

infeccion as£ 1 aLaexperimentan dolor y ansiedad. como
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IUDR),
son eficaces contra

toxica y en

no deberia usarse con sta finalidad.



estado post-contro1ada elestaransiedad debe en

operative de los procedimientos dentales.

pract icanteslosestudiente dentalelInic ia 1mente y
una apropiadae 1 de quefactorinfluidos pordeben estar
estar basadaterapia anti microbial deberac iona1y

que produce ladel agente causalident ificacionsobre 1 a
detesttamb i£noral asiinfecc ion uncomo

son producidosant ib iot icossuscep tibilidad. Los por

demicroorganismos capacessonyo
microorganismoscrec imiento de losi nh ib ir el y

destru i rlos.

i nh i ben 1 abacter isidasant ib iot icosLos son

destruyen;losde microorganismos ymultipiicacion o

dereproduccion1 aprev ienenbacteriost^tico,
Espec trot£rminoElel hu£sped.microorgani smos en

de actividad de un agenteindica elant ibac ter i ano rango

antibiotico particular.

Drogas m^s usadas:

clortetraciclinatetrac ic1i na,1 aTetrac i c1i na: y1 .
contraefec t i vosagentesoxitetraciclina son

negatives incluyendomicroorganismos gram positives y
chanydiae M,Actinomices Israeli,especie bacterial,

riquetsia y bacilo tuberculoso.Pneumoniae,
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sint£t icamente,



la tetraciclina 0.25La dosis usual efectiva para es

0.5 grs cad seis horas; por administracion oral; 1 aa
clortetraciclina es de 0.2efectiva por 1 adosis oral

La dosis efectiva i ntravenosad£a.0.6a grs por
1.0 grs cada doceoxitetracic1ina es de 0.5 a1 apara

horas.

adversas debido la administracion deLas reacciones a

gastrointestinales,s £ ntomastetrac ic 1 ina son

anaf ilactoides,reacc ionessa1pu11i do, rar as

los d i entesant ibioticosdepositos de conen

de ni trogenoba1ancep igmentacion,
delesma1te, aumentoh ipop 1 asi a del

posi b1e b1oqueoesp i na1,cerebroflu i do neuro

muscu1 ar.

neomic i na1 aneomic ina:Su1 fato de2. es un

contraefec t i vocua 1e 1am i noglucosido es

negat i vos. La dosismicroorganismos gram positives y
Lade 100 mg/kg peso al d£a.v£a oralusual espor

trav£s del tractoabsorb i dam£sneomic ina aes

gastrointestinal.

v6mi to,nauseas,adversasreaccionesLas son:

absorc ion,1 ainterferenciasd i arrea, en

El su1 fatonefrotox ic idad. deototoxic idad y
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hepatox ic i dad,

negat i vo,



antibioticoneomic ina

top ico .

3.

tiene un espectro de actividad contra microorganismos

gram positive especia1mente Stafilococo y difteria, N

neumaniae y bacteroides.

seis 1 a dos i shoras,1.0 cada0.5 grsgrs a

Las reacc i onesgrs diariamente.i ntravenosa
gastrointestinales,d i sturbi osadversas son:

debido al esto1 ato dehepatotoxicidadsa1pu11i do ,

eritromicina y

agente antiviral usado contra el virusId i o xur i d i ne:
□ jo deldel herpes

tejidos orales en herpes simples yherpes simple y en
Deber £ aEfectivo en queratitis herp£tica.Zoster.

droga antiviral topica parainvestigado como unaser
herpesherpes simple de la cavidad oral,e 1

Lasmax i1ofac i a.oralreg ionde 1 aZoster y
1eucopeni a,reacciones advrsas son:

anemia mega1obastoide,anemia con reticu1ocitopenia,

anorex i a,
d£a tienen una actividad antiviralm2 por y

altas dosis tiene efectos antisupresivos.
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tromboc i topeni a,

unos hallazgos de Sgot anormales.

simple aplicada topicamente en

para el

es mAs que todo usado como un

Eritromicina: es un antibiotico compuesto por el cual

La dosis usual en adulto es

100 mg x

nausea y vomito. Dosis bajas por debajo de

1 a



DESARROLLO DEPATOGENESIS DE HERPES SIMPLE LABIAL RECURRENTE,VI .
INSTALADAS EDEDESPUESHORASLESI ONES, □CHOLAS

IMPLICACIONES PARA EL TRATAMIENTO ANTIVIRAL.

select!vosd ispoolb i11 dad de agentes1 aA depesar
de diferentes medios(HSV),herpes simpleantivirales para el

de un estudio de poblacion depara administraci6n de drogas,

ant i v i ra 1 ex i tosa; 1 aterap i a200 pacientes condem£s

labials i mp1ede herpesrecurrenc i a unpermanece como

objetivo cambiante.

1es i ones1 asla r£pida evolucion dedereconoc i m i entoEl
1 aspropias, proponen que el

embargoSin1es ion.1 ade instalarsedespu£s2^ horas
detop i caap1icac ion1 apro 1ongadountratamiento con

presentaron beneficios24- horas despu£s,5%,ACICLOVIR al no

so 1amentese observec11n icos mayores y
resu1tadode 0 a 8 horas de instaladas. Estelesionesen

labiallesiones del herpesreevaluacion de lassug i ere una
util para determinar el momento preciso paradeber £ a serque

1 a lesion dela severidad dela extrema variacidn enDebido a
seguimiento de estosla dificultad en elun paciente

estud i oslas etapas tempranas de la enfermedad,pacientes en
tienen los pacientes suficientes para discutiranterlores no

122Tenemos disponibles los datos completes deestos puntos.
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un efecto antiviral

tratamiento deberia comenzarse a

a otro y

un tratamiento optimo.



Para minimi zarel presente anAlisis. 1 aspac i entes para
cadavariaci ones

1 aexamina los cambios enpac i ente y
entre la primera y segundala lesion queseveridad de ocurren

visita clinica.

visi tasentre 1 assever i dad1 acamb ios sonLos en

comparadas con grupos que presentaban herpesposter i ormente
presenteEldurac ion.de diferentelesi ones1ab i a 1 con

lesion viralreports confirma que la en

i nsta1adatrataso vistos despu£s de 0 a 8 boras desujetos No
lesioneslesion pero1 a

tienen de 9que

las caracteristicas fisicasla primera visitamostrarA enSe
que siguen undo lor£rea delseion,del herpes labial;

expli cac ionEstos datos proporcionansimilar.patron una

deltratamientodificultad encontrada en el1 apare i a1 en
tratamiento racional para elherpes

futures intentos para la terapia de estapac iente, asi como

enfermedad.

MATERIALES Y METODOSA.

POBLACION DE PACIENTES1 .

Los
controldecomo sujetosp1acebo paratratados con
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, etc ,

labial y proporcionan un

a 2^+ horas.

de un paciente a otro,

esta tiende a disminuir en aquellas

este reporte usa a

como su propio control

pacientes fueron se1eccionados entre no tratados y

tiende a incrementar



Alabial. El estudiode herpesestud ios previos

de la enfermedad. Ella historia naturalcorresponde a

ADENINAtratam i entobase e 1estud i o B conense

el placebo fueARABINOSIDO una

tratam i entoestudio C fue unEl conacuosa.crema
contro1sujetos dele cual losACICLOVIR top ico en

recibieron GLYCOL-POLIETILENO.

permitenpara este repor teselecc ionadosLos casos

seguir los siguientes criterios:
tratados con placebotratados oElios fueron noa.

la universidad de UTAHElios fueron vistos enb.
pr imeradetenI anElios suc .

momento de instalarse laen e 1despu£s ovisi ta,

1esion■

1 anecesar iosdatosde losexcepc i6nCon para

comparacion; estos pacientes
1 ade acuerdo conde edad

informacion recibida o derivada de la primera y segunda
losobtuvo autorizaciin de cada sujeto ySevisita.

s i doestud i o handelnaturalezaprocedimientos Y
ampliamente explicados.

MEDIDA DE LAS LESIONESB-

las lesiones fue apreciada determinandoLa severidad de

son clesificados en grupos

con frecuencia de 8 horas,

una completa evaluaciin

un d i a

MONOFOSFATO en el cual



cirea de la lesion, titulo virale 1 do lor (conteni do) .o

Las t£cnicas para estas mediciones han sido previamente

"El momento en que i nsta1 arepor tadas, en resumne sey

fue definido como aquel momento en el1 a lesion que

i ndurac ion.pac i ente por primera vez nota una papula o

la lesion se determina como el producto deEl Area de

anchura de la lesion indurada. El dolorla longitud y
i ndoloro;2,la siguiente escala:fue clasificado en

moderado; , severe.

1 as 1es i onescuant i fi car el virusMuestras enpar

superfic iesfureon obtenidas mediante el frotis de las

escalpelo rompiendo la vesiculade las pApulas, con un

dentro ap1i cadorel deabsorb i endo fluido uny
las ulceras. Estastipificado y limpiando las bases de

med i o deen 2 ml deco 1ocadasmuestras fueron un

-70°C, probarrefr i geradascu11 i vo suparaay
Paravirulencia mediante la enumeracion de PFU. cada

dolor y contenido del viruspasiente el Area de lesion,
disminucion oo aumneto,fueron analizados y ten £an se

Unvisi tas c1 £ n icas.entre las dosi gua 1mantenia
disminucion enaumnetosignificants fuecamb i o o unaun

un 33% camb iolesion de mase 1 Area de 1 a menos o uno
esca1 a desolo en 1 ade mAs de 11 a virulenc iaen

log io .

disminucion dedolor fue aumentocambio en elUn uno
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def i nieron1es i onesIsgrade m£s que seeno

anter i ormente.

3. ESTADISTICAS

el£rea de la lesion y paravalores para elPares de

tratamientos realizados en humanos ycontenido viral en

animales experimentales, fueron estudiados y analizados

WILCOXON. Parestest de RANGOS-SEKALADOS deelpor
de Metestanali zadosfuerondeproporci ones

Otras proporciones fueron comparadas por medioNemar.
Los cambios en el porcentaje ende un test CHI-SQUARE.

procedimiento mediantele area fueron comparados
MANN-WHITNEY. Todas 1 asde ranges desumator i a1 a

fueron analizadas y variaciones deprobabilidades por

lo menos 0.05 fueron consideradas significantes.

B. RESULTADOS
tratadossu jetos120 queno

visi tasy que habian realizado doslabialherpesteni an
la baseconsecutivas fueron divididos en tres grupos sobre

pr i merade 1 alesion y el tiempoduracion de lade 1 a
tres grupos de pacientes contenian personasv i s i ta. Los

de 98 horas,inicialmente fueron de 0 a

Los datos sobre e 12*f horas de duracion.a
la virulencia desde la primera y segundaeldolor,

si 1 adetermi nar,comparadasfueronvisi ta, para
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con un

16 o de 17 a

con tratamiento placebo o

por e 1

Area y

con lesiones que



lesion mejoraba o permanecia igual.agresividad de la

dee 1 percenta jede tipo medio,<irea 1es i onadaUna y
a 1pacientes con moderado o severe

La inspecciin de los cambiosdel estud io.f igura 1 que

v i s i tas reve 1an1 asentre1 a unaocurren en

lesiones de 0 a 8 boras de duracion quetendencia para 1 as
lesiones de 9 a 16 boras seLasllegan a m<£s sever as.ser

mejor£a, m i entrasestables opresentaron
me jorande 17 a 2^ boras de durac ion1 as 1es i onesque

la primera visista y el siguiente d£a.notoriamente entre
sever i dadcomparaci ones delas ochoPara tr es de en

d ichad i smi nuc ion24- boras, 1 ade 171es i ones ena

severidad fue estad £sticamente significants.

Los pacientes que recibian POLIETILENO—GLYCOL como placebo

estudio C y que tenian lesiones tempranase 1 aparecenen
evolucion clinica de su enfermedad, en

entre las visitasArea de la lesion y elcuanto al
estud i osujeto dellosque

A y estudio B.

po1i et i1eno-tratamiento conposibi1idades de que elLas
labialclinico del herpesafectar elpuedag1yco1 cur so

fue explorado y evaluado su efecto sobre lesiones cuUneas

proporc ionLaexperimenta 1es con virus HSV-1
dedisminucion de los valorespacientes con aumneto,de
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sujetos correspondientes en el

1es ion,

dolor,
mostrando una menor

en cerdos.

con una 1 igera

dolor son mostrados en



la duracion defue notoriamente influenciada por1 a 1esi 6n

DISCUSIONC.

la historia natural del herpesNuestro conocimiento de

El pacienteha aumnetado con el tiempo.simple labial,
virus HSV,estci totalmente inmunocompetente contra el

medidas mediante anticuerpos s£ricos y

en c£lulasselectividad en la respuesta inmune,

mononuclears en sangre perif^rica.
locales deepisodios comienzan con slntomas prodr6micos

Sin embargo, slntomas prodromicos

tratamiento en estado prodr6mico oencontrada en el

c11nico.

Cu11 i vando
anAlisis histologico; la muestra nos presentaheci£ndo el

la epidermis.efectos citof^gicos en c£lulas basales de

la etapa usual prodromicaEsta evidencia sugiere que en

manifestacion deherpes labial;
un antecedents detemprana de la piel aunque
grado de patologlaCuando elneuralgia puede ocurrir.

notado por el paciente como

la subsecuente

38

los tejidos obtenidos por medio de biopsia,

es una

cuUnea es suficiente para ser

rara vez

o una papula,

de acuerdo a

una induracion de la piel

una infeccion

La mayorla de los

dolor e irritacion.

evolucion de la lesion hacia su maxima severidad ocurre

la lesion.

prolongados no son frecuentes considerando la dificultad



Los dates en el presente reportegran velocidad.con

la mayoria de pacientes vistos en lasmuestran que en

primeras 24 horas de instaurada 1 a 1es ion, no presentan

fueron m£s pequenos entamano de la lesion oaumneto en el

siguiente visita.1 a

estos hallazgos se postula que el Area dePara exp 1i car

inocu1ac i 6nregion de multiplelesion represents unauna
distr ibuc ion mu11 ip 1esde1 acorrespond iendo a

i nfec tadas v i rusnerviosas de neuronasterminac iones con

1 alesion durantede estaEl desarro1loHSV. ocurre

d i mensioneslesion deprodrom i a
lesionextension de laUna pequenaestab 1ec idas. se

temprano desarrollo de altos niveles depresenta debido al
fac tores dede o trosr^pido ingresointerferon a 1y

ad ic iona1Una baseparte del huAsped.resistenc ia por
h i sto16g i coestud ioe 1hipotesis llegaesta serapara

1 as1es iones,estado prodromico de 1 aseldurante en

tempranos.fueron encontrados efectos citof^gicoscua1es
recurrentes detamano de las lesionessi e 1Finalmente

entonces lasindividuos neuroanatimicos,herpes labial en
si t ioslesion deberian cambiar1 acaracter 1sticas de en

cutAneos con diferentes patrones de inervacion.

de pacientes de este estudio que teni anmayor £ a unUna
1 osde lesiones al mismo tiempodesarro11 adototal que

do lore 1 Area ,evidenciados porinicialespatrones y
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hasta convertirse en una



d ismi nuyeron 1 acambi aroncontenido no o en

ant i vi ra1Es posible que el tratamientosiguiente visita.

pequenosestos pac ientesbenefi c i arpodr £ a ena

la extension de la lesion. La etapaprocentajes debido a

losso 1amente estadose 1 eri temaprodromi ca ensony
lesionla severidad de 1 aalteration encuales la mayor

tratamientoexpectant©estarpodr £ a
la dificultadtratam i ento. Unadel del

labial ahor adel herpes simpleel tratam i ento esen
periodo para el tratamiento optimo y muchosaparente; e 1

m£d icos presentantonsil 1 tan lospac ientes quienes ya

Para incrementar las oportunidades delesiones maduras.
administradadebe1 adei to ser

tratamiento autoiniciado e 1prospect!vamente poruny
nuevo episodic.paciente con el primer signo

^+0

med icac ion,

en un

en el resultado del

de las razones por



CLINICO PROSPECTIVO A LARGO TERMING DE LA INFECCIONVI I . ESTUDIO

POR VIRUS HERPES SIMPLE OROFACIAL EN LEUCEMIA AGUDA

patigeno viral en pacientes i nmunosupri mi dosEl principal

Viruslos virus herpes como herpescancer son:con son

v i rus zoster varicelas virusc i tomegalovirus ,simple, y
Ep te i n-bar.

produce infeccionesEl virus del herpes simple mucocuUneo 9

La infeccionorofac iales
con considerable morbilidad y puedepuede serseveraser

de la enfermedad. A pesar de 1 asabundante durante el curso

la diseminacion fatal frecuente.infecc iones, esseveras

1 as infecciones porla propagacion de candidasis;As£ como
descub iertas post-mor ten. LageneralmenteHSV son

HSVv i rusorofaciales porinfecc ionesdeinc idenc ia en

atenc ion;reci b i doleucemia aguda hapac i entes pocacon

la gran revision clinica realizada por DREIZENapar te de y
aparentementeElios repor tanco 1aboradores. menoruna

HSV mucocuUneo es solamente 62 deorofac ialinfecc ion por
i mp1i cac ion3 presentaronso 1amente1.000 pac ientes y

1 as i nst i tuc ionesEn un estudio deintraoral de la mucosa.
STHEPARDprestan ayuda a pacientes con leucemia aguda,que
infecc ionrepor tan13 de 23 instituciones noencontr6 que

claro por que estas institucionesEsto noHSV.oral espor
1 ainfecc ionesd ichasimportantesconsideran noyno

s imp1emente i gnorancomp 1icac i 6ncons i deran suocomo

en estos pacientes muy a menudo.



presenci a.

c1inica devariabilidad en la presentacioncomunLa muy
influenci atenidopuede haberles i onesestas una

el reporte de 1 as inc i dene i as. Lossignificativa sobre

objetivos de esta investigaci6n fueron:

la incidenciaExam inar1 .
tratamientosin2.

HSV i nduci endodel v i russ i st£mi caSi gni f icanc i a3.
adu1tos,50 pac i entesorofac i a 1esi nfecc iones en

leucemis durante 70 admisines separadas,manejados con en

conduc taser<£ examinada 1 a4-2 meses y como

siguio en el tratamiento profil^ctico de estosque se
virus HSV.pacientes con ACICLOVIR contra el

MATERIALES V METODOSA.

los pacientes fueron examinados entre las 2^ 72Todos y
deun i dad1 aadmi s ions i gu i entesboras ensua

basesubsecuentemente sobre unahematologia-oncologia y
hospita1izaci6n para el manejo detrav£s de sud i ar i a a

fue usadaLa quimioterapia convencionalleucemia aguda.
13trasplante de m£dula 6seaadmitidos y el57 enen

rec i b £ anpac ientes1 osDeadmi t idos. que

35 tenlan leucemia mieloideconvencional,quimioterapia
7aguda.1i nfob1 Ast i ca1eucemi atenian9aguda y

m£duladetarde requirieron trasplantemAspac ientes

z+2

un periodo de

Conducta clinica con o



estud io despu£s de6 completaron elotros6sea suy
trasp1 ante.

1esionesd i agnosti co de 1 asEn e 1todos 1 os casos

inducidospore1 virus HSV, fue establecido ymucocutineas,

c i to 1og i aobservas i6n clinica,med i anteconf irmado
sist£micaterap i arespuesta 1 aexfoli at i va ao su

ac iclovir fue(Zovirax). ElAc i c1ov i rant i v i ra 1 con
i nfus ionde 8 boras mediantei nterva1 osadmin i strado a

niveles de 5 mg/ kgminutos alenta sobre 60i ntravenosa
fue mantenidoEste r£g imencorporal.de porpeso

decision paraLaperiodos entre 5 d£as a dias.11 cesar

d £ as1 os c i neoa 1 final decont i nuar el cur soo
lesiones.la resolucion de 1 adepender £ a del progreso en

c i neoIstratamiento fue detenidoe 1gu £ a ,Como auna
aparec ieronlesiones periorales quecaso ded £ as elen

aparente la formacion de escarscuando eraestab les, oo
ague11 asfue deten i dotratamientoElcostras. en

donde la reepite1izaci6n estabalesiones cercanamucosas
hab£a logrado comp 1etamente la mayor £ a de casoso se

e 1m i entrasmanejado en cinco dias,fuetratados que

resto fue manejado de 8 d £ as.1 1a

RESULTADOSB.

mucocuUneoe 1 v i r usorofac i a 1esi nfecc i onesLas por

fueron detectadas en 28 de 70 pacientes (40%) adm i t i dos.
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lesiones estaban preserves cuandolasSolo en 6 ocasiones

paciente fue examinado por primera vez en el hospital.e 1

3total ocurri eronrecurrentes 6Ep isod ios enen

trasplante de m£du1 a 6sea, 1 osdespots delpac i entes
infecciones por HSVcuales hicieron una combinacion de 34

separadas.

mucosa oral fue implicada en 22 casos. Ambas mucosasLa
1 asqueratinizada fueron afectadas yqueratini zada y no

mani festac i oneslesiones presentaron una variada gama de
1 alos 28 episodios ocurridos despu^s deDec1Lnicas.

18 desarro11aron otros nivelesadmi si on en el

de neutrofilos,

infeccion por HSV encontrados, 17De los 34 episodios de
resu1tadoslosaciclovir;mane jados ofueron con

1 a17 fueron activamente manejados debidoresu1tantes a

etapaspr i merasla droga durante lasdisponibi1idad de
1 ademostrarontratados14del estud i o. casos no

los 7los dos dlas anteriores ytemprana resolucion entre

siguientes ad i as
neutrof ilos delosdeaumento sangresostenido

restantes fuetresde losUnoper isf£rica. casoso

nutrof ilos14 dlas antes de que algun signo deresuelto
los otros dos comenzaronmientras quereg i strado,f uera

1 a ev idene i asiguientes ade 2 a 6 semanas
aparenteLarecuperacion.de en
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hosp i ta1,

las primeras indicaciones mostraban un

mejoria clinica fue
su resolucion,

mayores de 100/m3.



tratados con ASICLOVIR dentro detodos los 17 casos 1 as

iniciacion de la terap i a.siguientes a 1 a2^ horas a ^8

infeccion despu^s de cesar 1 a terap iarecurrencia deLa

ocurrio en 3 pacientes con trasplante de m^dula 6sea.

infeccion sist£mica por HSVevidencia que soporta laLa

3dos encontradasumin i strada def ue enmaneras y

lesiones orofaciales en ocasiones:pacientes con
reso1usi 6nLa evidencia fue determinada por la pronta1 .

HSVlesiones inducidas porambos estados fiebre yde
sinac iclovir,la administracion decorrelacionadas a

algun otro cambio clinico, part icularmentepresentar
neutrofilosel derecuentoi ncremento yenun

recuparacion de la m^dula 6sea

1 ad iseminac ion deevi dene ia de 1 a2. segundaLa

pac ientesdeterminada en 11por HSV, fueinfecc ion
esta evidenciatratados enpost-mor ten

de losincluyendoencontrada en pacientes,fue uno

de est osEn ambosnombrados.anter i romente casos

defac toresmultiplesHab £antard £ os, capaces

i nfecc i onesincluyendola muerte,contr i bu i r pora
tambid?n severosasiAspercillus y ctomega1ovirus, como

los rasplantes realizados.rechazos a

DISCUSIONC.

^+5

los estudios,



estudio de DREIZEN y colaboradorescomparacion con elEn
HSVincidencia de infeccion orofacialcuales la1 os por

presente estudio revelaelmucocutcineo fue de 6.27., una

imp1icac ion de la mucosa1 aincidencia del ^07., adem^s,

sin comprometido de la piel parioral en los E2oral

de

57.wncomparados con solamente 3 de los 62 que657.
estas diferencias noLa razon porestudio anterior.el

estem£s de una.estA clara y puede ser
neutrof ilosla relacion entre losestud i o exami nar en

deperisf^rica y los patrones propios naturalessangre
deduc i rComo se puedeinfecciones por HSV.defensa en

desarro11 arsetendenc i ainfecc i ones aesas
resue1taneutropenia y adurante ser

delos n i ve1esconjuncion de un aumento dedurante 1 a

neutrofilos y recuperacion de la m£dula osea.

las de Selbyn yobservac!ones est£n de acuerdoEstas con

pac i entesinfeccion por HSV1 acolaboradores, enque
puedepuede exhibir cursos variables yi nmunosupr i m i dos

profundapresentardeauto 1imi tadaestar pesara

de m£du1 a □ searecep toresinmunosupresion. Los se

cons i deran
losHSV m£sv i r usorofac ialesinfecc iones quepor

1 infob 1 Ast icaleucemia mieloide agudapac i entes Vcon

aguda quienes recibieron quimioterapia conveneiona1.

^6

Fue posible en

con o

tenian una

es un

los 3*+ episodios de este estudio que corresponden a un

como un grupo de gran riesgo para desarrollar

periodos de severa



al ta i nci dene i a desolo se presentoEn general, no

tamb i £n presento marcadainfecci ones si no se una

los de trasplante de m£dulatendenc i a la recurrencia ena

de una terapia sist£mica antiviral efect i va6sea, a pesar
es t apresentaron recaidas,Aunqueinic ialmente. se

con otros estud ios losconsi stentetendenc i a f ue en

1 acuales la recaida fue presentada despu^s de suspender

administracion parenteral topica de aciclovir eno

impresion clinicapacientes inmunosuprimidos. Laotros
act ividad viralindica unapresente estudioel nosen

a 1m£s que un desarrollo de resistencia viralrenovada
estud io hab i anEn estesu v i ru1enc i a.ac iclovi r y/o

de1 a propos i cionestab 1ecenev i dene i asfuertes que

virus HSV originadaseld i semi nadasi nfecc i ones enpor

Aunque extensas infeccionesen 3 pacientes.cavidad oral
estaspor

1 aentonces1 afueronno
la diseminacion fatalla pregunta de que sirespuesta a

puede ocurrirde infecciones orofaciales es por HSV, en

esU clarificada en estapacientes leuc^micos agudos. no

invest igac ion.

es tosHSVinfecc ionde 1 asignificanc iaLa enpor

su capacidad parapac ientes, en
AMBINDER y co 1aboradoresmorbilidad en algunos.causar

severamentepac ientesdeelpropus ieron casoen
leucemia aguda y otrosi nmunosupr i mi dos,

^7

se presenta como un apoyo

causa principal de su muerte;

en pacientes con

u oral

HSV fueron detectadas post-morten en dos casos,



m t i na de1 a6sea;de m£dii 1 atrasp1 ante quecon
decentreintravenosoaciclovirprofilax is encon

garant i zada. LaHSV, f ueproducIdasi nfecc i one por

ac iclovirely luego continuarinic iardec i s ion para
influenci adsin embargo,prof i 1 <=ic t i co porser

HSV enincidencia de infecciones por

morb i1i dadsegundo, grado depacientes inmunosuprimidos;
estassospecha de mortalidad asociadaqui z<4s conunay

deconoc idas 1 aconsecuenc i asi nfecc i ones; tercero,
rep i damenteestrechamentemon i torearelecc ion ypara

s i gnosterap iai nic i ar 1 a
emergencia de evidenciasla infeccion; quede

1 a droga.sugieren el desarrollo de resistencia viral a

rec i b i endoest£npac i entesEn quepara
aguda, e 1leucemiaconvene i ona1quimioterapia para

Sinprof i1£c t icoac iclovir
1 aestrecha yembargo , una

estasdesarro1 lodemanejo en eldetecc i 6ntemprana y
Los receptores de m£dula □ sealesiones

HSVi nfecc i onesmAs secomotuv ieron poruna o
Parapac i entes admi t idos.131 05presentaron

este grupo que presenta un mayor grado de inmunosupreci6n
podr £ apor HSV;de infeccionsusceptib i1idadmayory

Laac iclovir.profilaxis conmayoren unapensarse

de perodurac i6n
la profilaxis puede suspenderse cuandoempiricamente se

^8

vigilancia de estos pacientes

cone 1us ion,

deber i a,

cuar to,

factores tales como:

en 6 de

la profilaxis es dificil de determinar

con aciclovir en los primeros

es probab1emente innecesario.

son esenciales.



obtiene un recuento granulocitico en sangre perisf^rica.

uti1izar elSi 1 a dec i s i 6n a

requi ereprofi1 Act icoac iclovir unaen

vigilancia extrema preferiblemente diaria.

estA tomada y no se va

este grupo se



COMBINADOS DEL VIRUS DEL HERPES SIMPLE Y EL TABACQEFECTOSVIII.

SOBRE LOS CAMBIOS HISTOPATOLOGI COS EN LABIOS DE MICOS

exam i nado efectos1 osestud i opresente hemosEn el

virus HSV-1 tabacoe 1inoculaciin delde 1 acomb inados Y
labialcambios histopato16gicos de la1 ossobr e mucosa y

della inoculaciinexpuestas al tabaco2boca , o ameses

la displacia en el ep i tel io de 1 ai ndu jeronHSV-1, no
HSV-1i nocu1ac i6n del1 am i entraslabial , quemucosa

d i sp1ac i af umar produc1 aasp i rac i onescomb i nado ocon
elh i stom6rf i cos;camb i oso trosap i telias quey

acantois yaumento en la capa granulosa,h i perqueratosi s,

inflamatorio en muchos animales.i nfi11radoaumento del

y el podr £ anHSV-1 tabacoindican que elresultadosEstos
ora1esdesarrollo de lesionessin£rgicamente en elac tuar

empedern i do deFumadoresoral.cancerprecancerosas y
de aspiradores esUny elp i pastabaco,c igarr i11 os, uso

en humanos. Ladesarrollo de cancer oralcon e 1asoc i ados
far i nge,oral,mortalidad por cAncerderata

a 1 tasignificat ivamente m£sesifago en1 ar i nge esy
los no fumadores.

literatura media dental en norteam£ricarevi sado 1 a yha
lari ngeoreporto que 6^6 casos

re1ac i onadod i rec tamenteest£nfar £ ngeo cony
asp i rac iones.
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CHRISTEN,

documnetados de c&ncer oral,

en cavidad

fumadores de cigarrillo que en



la mucosa bucal,La ocurrencia de carcinoma verrugoso sobre

reportados en muchosreborde alveolar mas

Sinasp i radores.mast i can tabacoviejos; usanoque

camb i oshan demostr adoan i ma 1esestud i osembargo, no

repet idasoral , despu£s de1 anoep l<4sicos mucosaen

combust i6n tabacodeldeproduc tosap 1 i cac i ones de o

herpes simple ha aumentadovirus delElasp i raci ones. su

de anoscancerd i ferentes formasimp1icac ion enen

t iene t i tulos deespec £ f i camenteHSV-2Elrec ientes.
que est£n m£s elevados en pacientesen elant i cuerpos suero

Este haoral.El HSV-1 est£ ligado principa 1mente cancera

con cAncer oral t i enen unque

pac i entesHSV-1de anticuerpost £ tu1oalto mayor que en

1 osexam i nadoestudio se hanpresentee 1Ennormales.
produc tosasp i rac i ones1 asdecomb i nadosefec tos o

inoculacibn del virus HSV-1,alquitr^n y 1 acbndensados del
El prop6sito de este estud i olabial.sobre boca y mucosa

boca,1 os 1 ab i os,cambios patologicos1 os encomparares
comb inac ionHSV-1exposic ion a 1despu£s de 1 a conen

alqu i trAn;de 1productos condensadosasp i rac i ones eno
y asp i rar.simplemente fumartArmino de 2

MATERIALES Y METODOSA.

VIRUS1 .
. •
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sido encontrado en pacientes

con cAncer uterino.

meses o

y enc£a han sido



Corresponds al HSV-1; originalmente obtenido 1 osen

El fueamericano Rockville. v i r uscu11 i vos t ipo
capas unicas paracelu1 arpropagado enpero seren

1.0E7 unidades de places porcultivadas en titulos de

ml .

2. ANIMALES

de 5 semanas deFueron se1eccionados 160 micos macho,

1aborator ios fueronObtanidos 1 osedad . en

le vivero.minimomantenidos una ensemana como

INOCULACION DEL VIRUS3.

pentobarb i ta1anestec i aSe indu jo 1 a con

fueronan i ma 1esTodos 1 osi ntraper i tonea1.

intrad^rmicamente con solucion salina a 1i nyec tados
4- horas despu£s la solucionlabio superio.107» en el

viral fue aplicada sobre la region edematosa debido a
animalesinyeccion salina sobre los labios en 80la

En los otrosdespu^s de la escarificaci6n con aguja.
med i ose utilizeanimeles se1ino-inyectado;80 un

labiosEagle y fue aplicada sobre losdeesenc i a
Cu11 i vosaguja.despu^s de

HSV-1todos los v i r usfueron tornadosvirales para

de 7totallos labios,falso-inoculado con unen

muestras post-inocu1eci6n y cultivados inmediatamente
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la escarcificaci6n con



dentro de c£Iulas pero en capas unicas.

HALLAZGOS HISTOPATOLOGI COS

fuerondel experimento todos los anima1esAl final

Loslos 1ab i os superiores.muertos para nemover

1 a 1 i neaseccionados sagitalmente en1ab i os fueron

107. y embeb idosen formalina almed i a, f i j ados en

fueron ten i doslos tej idosparaf i na, con

los cambios histologicos fueron

querat inizada, c^lulasgraduados 1 apara capa

i nf i1tradaacantos i s,granu1osas, parapara

prop i a 1 a at i p i ainflamator i o 1Ami na V paraen

se describe.ep i te 1 i a 1 como

RESULTADOSB.

HALLAZGOS MACROSCOP ICOS V VIROLOGICOS1 .

HSV-1lesiones en el 1 ab i odesarrollo de lasEl por

la reportada anteriormente. Sobre el 3fue similar a

post-inacu1aci6n el Area de inoculaciin llegad i a a

Sobredia.e 1ser edematosa;
la ulceraciind£a aparecen pequenas veciculas y

viro-d£a en todos los animalesa 1 7°f ue aparente

lesion, comienza yLa resolucion de 1 ai nocu1 ados.
Todoscomp 1etamente al dia lospresentase
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el 5°
edema aparece en el 4°

Hematosi1i na-eosina,



inoculados fueron positiveslos 80 HSV-1cu11 i vos de

En los animalesdicho virus sobre el dia.para
fueroneste virusfalso-inoculados los cultivos para

de estractosaplicacion topicaLanegat i vos. para

condensado de alquitr^n para fumarasp iraciones eny
1 asdesever i dadreduce 1 a1entamente

1ab i os,el Hsv en bocaenfermedades causadas en como

dob 1ementetratado con aguagr upose
exami nadoslab ios fueronloscuandodest i1ada,

de los tratamientos topicos,finala 1cu i dadosamente

lesiones muy gruesas fueron observadas.

2. CAMBIOS HISTOPATOLOGICOS

inoculados el estracto para aspirarlos falsosEn y
1entamenteacetona,condensadoa Iqu i tr£nel en

e 1acantoi squerat i zacon, 1 a1 ai ncremento y
los15%. Cuandode 57.inflamatori oi nf i1trado a

HSV-1 pos i t i vo,v i r usa 1expuestos1ab ios fueron

1 apos i t i voacetonaalqui tr£nestrac to eny
aumentoelgrado de queratinizacion,incidencia del

i nf i1tradoe 1la acantosis,la capa granulosa,de
i ncrementaronatipia epitelial,1 ai nf1amator i o, y

los grupos delnotablemente en comparacion con gr upo

dest i1 adodob 1ementeHSV-1 aguadel v i r us en

los grupos de acetona.dest i1ada o a

5*f

7°

acetona,

compara con el



viruslos estractos y207.
a 1que 407. de los labios expuestosmientrasHSV-1,

moderadamostrarony HSV-1condensadoalqui trAn o

labios.

DISCUSIONC.

luz ultravioleta ovirus HSV contratamiento delEl con

1 adeuna alteraciinproducefotoreact i vosquimicos
activi dad1 aincremento concomitante en

Sin embargo SPEELMAN y asociadosdel virus.ocogAni ta
inactivacion del virus mediante el 4-reportado lahan

cua1essus mezclas las(NQO)1 -6 x i doNi troquinoline, y

del tabacocarcinogenoscomponentesNi trosaminas,
de 1 ainhibidoresconoc idosdeshumano comoson

Esta inactivacionin vi tro.replicacion del virus HSV-1
degenerac ion1 aprerrequ i s i topuede unaparaser

me jorada.oncog£nicacapac idadviralpart £ cu1 a con
exper imentales,datosnuestrosbase de1 a seSobre

pare i a 1mentei nact i vadopostu1 a
varios quimicos incluyendo carcinogenos en alquitrAnpor

condensado para fumadores y nitrosamida para aspiradores
a 1tamentela capacidad oncog£nica del HSV-1 puede sery

deloncogenici dadincremento de laEli ncrementada.
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vilurencia y un

son quimicos carcinogAnicos.

en sus

De moderada a severa atipia epitelial fue vista en un

de los labios expuestos a

que el HSV-1 puede ser

severa atipia epiteliar



delpuede resultar en cambios histopatoligicosHSV-1

Recientemente muchos estudios1ab i os.t ipo tumoral en

del HSV 1 osefec to s i n£rgicoi nd i cado e 1han y
la transformaciin celular. La

dimetiIhidrazina sim£trica se han reportado

transformaci 6n in vi tro in vivo1 amejorar epara

causada por el HSV.

5repor to quimicosJohnsonreci entementeMAs que

N-meti1-N-ni troguanidina,care i nogenos son:como

Vur^tano y bencenoN-Ni trosomet i1urea ,quinacr ina,
3N-nitrosod imet i1 amina,procarc inogenos:Qu £m icos

benzopireno y P-dimeti1aminoazobenceno;

313i nducen en

sug i eren eldatos tambiAnHSV-2. EstoscA1u1 as con

los estractos a 1qu i trAnentre el HSV-1s i nerg i smo eny
1ab i os. Aunque 1 ahistopatologicoscamb i os en

detabaco no produjo care i nomade HSV-1comb i nac i6n y
1ab i os.
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met iIcholantren,

h idraz ina,

carcinigenos qulmicos en

cAlulas escamosas en

trandformacion morfologica de la mucosa



SENSIBILIDAD DE LOS TEJIDOS ORALES AL VIRUS DEL HERPES SIMPLEIX .

IN VITRO.

del £rea delf i drop 1astosep i teli a 1esC£1u1 as surcoy
Sucu11 ivadas in v itro.f cieronhumanos,gingival en

Los fibrob1astos fueronsensibilidad al HSV fue estudiada.

HSV sopor taroni nfecc ionessens i t i vos suyporen
i novu1aci 6nev i dene i adoviralmult ip 1icac ion porcomo es

nuclear y efectos citopatog^nicos.

estaban 1 i bres decualesep i teli a1es 1 asc^lulasLas
demostro porHSV comoHSV fueron infectadas porant igenos se

etapaslas c^lulasinmuno fluorsencia y danos sobre enm<£s

tard i as.

pac i entesde HSV fueron removidas de 1 osant Igenohu£sped
infeccion in vitro mantenidos esos antigenos a1 aantes de

Lavi tro.cu11 i vac ion inde laper iododeltrav£s
ep i teli alesc£lulas1 asambos tanto comosensibi1idad de
la infeccionsurco gingival£rea deldel porfibroblastos a

in vitro es significants para el entendimiento del papelHSV
unatejidos comode esos

latente en recurrencia.posible para virusreserva

repor tadosvirus herpes simple HSV-1 fuerondelAnt igenos
epitelio sulcular de pacientes con encia

presentaronClinicamente 61% de estos pacientessaludab1e.
e 1med i antela presencia de antigenos HSVm<4sev i dene i a a
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como presentes en el

Las c£lulas epiteliales que fueron encontradas como

un sitio primario de infeccion y es



i nmunof1uoresenci a . El t ipo dei nd i rec to dem£todo
relacionado estadosencontrado 1 05HSVant icuerpo con

herp£ticos de los pacientes biene siendo la IgA siguiendo una

infection recurrente.

el ep i telioSobre 1 a que

losad ic ionalresetvoriopodria actuarsuleu 1 ar acomo

Todavia no hay datos quevirus HSV.tejidos neurales para el
la sensibilidad de los diferentes tejidos oralesind iquen a

Tambi£n la patogenesis del virus haHSV.infeccion por1 a
sido estudiada frecuentemente en modelos animales, parece set

respectom£s deseable recolectar estos datos alentonces a

te j idoslosPara aclararespecimenes humanos.part ir de
virus asila latencia y reactivacion delduranteorales como

los tejidos orales comotambi£n de
oraleste j idoslossensib i1idad de1 ai nfecc i 6n, y su

la multiplicacion in vitro fue estudiada.factibilidad para

MATERIALES Y METODOSA.

tejidos gingivales incluyendo el epitelio de union yLos
pac ientesfueron estudiadas queprop ialamina porde
gingival. Unqui rurg icotratam i entorec i b i dohab ian

contami nantesloseliminarfueproblema mayor
1 apresentesestabanacnom i ses enespec i a 1mente que

entoncestej idos fueronLosor a 1 humana.cavidad
P.H.Buffersolucion salina de fosfatorecog idos

5B

un centro primario para la

base de los hallazgos parece ser

en una



penicilina 200u/ml y7.2

fung i so 1 2^ m1.

PREPARACION PARA CULTIVO DE CELULAS1 .

preparadaf ue usando doscelularsuspens i 6nLa

t£cnicas:
raspando de los tejidos usandoTratamiento mec^nico:a.

Las c^lulas obtenidas de las primerasun escalpelo.

capas fueron c^lulas del epitelio de union del surco

dem£s profundas consistiangingival. Las capas

lamina propia.

e 1 f uete j ido: tej idoraspaje delb. Coloracion y
ag i tandopequenas p i ezasdentro decortado y

agitador magn£tico enello unut i1i zando unapara
Este5’ .37°Ctr i ps i nadesoluc ion pora

d igest ion1 arepetido hasta quef u£procedimiento
fueronLas c^lulas quedel tejido fud? completada,

reco1ec tadosob ten i das
fueronLas c£lulasPVS y almcenados en hielo.en

centr1fuga5 'centr i fugadas por

Sorvall-RC-3.
5xlOE5.PVS y resuspendido en el medio deenveces

La viabilidad celular fue determinada de acuerdo a 1

Lasde tripsina azultest
despu£s de 1 atenidas por Gienzafueronc£lulas
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M£s Stretomicina 200mkg por ml,

a 1.200rpm en una

El conglomerado celular fue lavado 3

para la caractrizaci6n.

fibroblastos del oirea de la

por los dos m£todos fueron



del antigeno HSVLa detectionfijacion de metanol.

de ant icuerpotdcnicaut i1i zando 1 afue 1ogrado
def1uorescente despots 1 ai nd i rectad i rec ta e

fijacion con acetona.

anti HSV fluorescente fueelTincion directa: sueroc .
rodan i na de1x20d i 1 u i do en
Las place deacuerdo

30'HSV porc£lulas fueron incubadas con el asuero

fueronmuestrasLasuna c^mara humeda.37°C en
Despu£s deaire seco.10' con PVS1 avadas ypor
bufferg1i cero1montadasfueronsecads ycon

examinadas por fluorescente.

anti HSV fue preparadoe 1Tincion indirecta:d. suero

cuales fueron inmunizados conlosconejos, unen
a i s1 ado dev i rusdelpur i f i cadograd iente

e 1humanas y cultivadoherp£ticasi nfecc i ones en

segundoVSC-1;c£lulaslaborator io suerounen

conjugado de cuerpos f1uorescentes de cabra y conejo

Las muestras fueron cubiertasusados.fueron con

HSV en dilucion 1/40 colocadasant i unaensuero
fueronLas muestras37°C.cAmara humeda por 30' a

conjugado fluorescente de cabra y

chivo en dilucion 1/20.

e 1incubadas por 30’Las muestras fueron de nuevo y
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en PVS que contenia

lavadas con suero

a una preliminar tinturacion.



Despu£s del secadorepet i do.1 avdodeproceso

y examinadosmontadosfueron por

f1uorescente.

CULTIVO DE CELULAS2.

obtenidalamina propia£rea de laLos fibroblastos del
tripsinizacion1 araspado mecAnicodeltrav£s oa

demedio ml99 m£s 207*cult ivdasfueron suer oen un
En una atmosferai ncubadoFCS en 5 mlfetal e

Tan pronto 1 ashumeda como

el las fueron formadas eunicas fueron formadas,capas
infectadas IxlOES PFU HSV/plate despuAs de una hora de

fetal de199 por 57* demed i oabsorc ion suerounen
volumen de 3 ml . Unfue adicionado sobre elternero

Lassubsecuente efecto citofAgico fue llevado

obtenidas principa 1mente elep i te1i a1escAlulas por

presentaronepitelio de unionmecAnico delmAtodo no

de muchos esfuerzos.adhesion a pesar

las cAlulas epiteliales en unRefuer zos
ex i tosasfueronreact i vo,selectivemed i o no

desarro11adasfueroncAlulas1 as enentonces
la absorciin fue llevadaDespuAs de quesuspensi ones.

199med iouna hora elcaboa
fuefetalde57sup 1ementadofue quesuerocon

Las cAlulas epiteliales fueronadicionado hasta 2 ml.
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con un

para cultivar

en glicol buffer

que contenia 57* de C02.

a cabo.

en pequenos volumenes por

a 37°C.



tine ion i nmunofluorescente 1 aana 1i zadas parapor

presencia de antg. HSV antes despu£sdeterminaci6n de y
la cultivation in vitro trav£s1 a i nfecc ionde ay en

16 dias.dede un experimento

0. RESULTADOS

fueronde pac i entestej idosmuestras deSiete
la presencia de ant igenodeterminaranali zados para

tincion inmunofluorescente de las1 aHSV. Mediante

cuatro preparaciones fueron pos i t i vasmuestras,site
3.427. fueronmi entrasHSV (57.17.)ant 1genopara

Todasinfeccion con este virus.de lanegatives antes
tambi£n loslas muestras positives o negatives asi como

v i rusde fibroblastos fueron infectadoscult i vos con

contro1contenia c£lulas deexper i mentoElHSV. no

c£lu1 assiguiente en 1 asinfecc ioninfec tadas. La
c£lulasel desarrollo de lasepiteliales con el virus,

HSV fueronant{genodepresenc i a1 aas i como
ant igenopresentabanc£lulas que no1 asestud i adas,

virus debidoinfectadas con elpodr i an ser
48 despu^s de

f ueinfeccion y1 a
1 asiguientes7 diaslosdentro deevidente a

infecc ion.

pos i t i vasfueronep i te1i a 1esc^lulas paraLas que
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mostraron antigeno HSV en su citoplasma,

a que ellas

tambi£n a un efecto citof^gico que



infeccion no respondieron 1 aantigeno HSV antes de 1 a a

c i tof£gico, el losvirus efec toinfecc ion del como

mantuv i eronpero

se demostro 1 a tincionviralesant £genos concomo

16 d£as de 1 a cu11 i vac i6n inposi t iva durante los

Los fobroblastos derivados de la lamina propiavi tro .
de exposiciones independientes fueron examinados para

Losla respuesta por HSV mediante la aparicion C.P.E..
los fibroblastos fueron

Las c£lulasnotados 4-8 boras despu£s de la infeccion.

redondeadas y perdieron su form t £p i ca1legaron sera

a 1 argada.

de inclusion intranuclearcuerpos

fueron detectados y cinco d£as despu^s las capas unicas

ha11azgoscomp 1etamente destruidas. Nuestrosfueron
f ibrob1astosla sensibilidad epitelial dedemuestran
infeccion con1 ade tejido gingival humanodec i vados a

HSV.

DISCUSIONC.

la infeccion primaria por HSV tanto c1 £ ni caSigu i endo
establecida enlatencia essubc1 £nicamente la uncomo

alto porcentaje de la poblacion.

talesLas recurrencias ocurren debido razones,
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Despu^s de tres d£as,

continuaron su desarrollo normalmente,

a muchas

primeros danos microsc6picos en



y cambios fisio 18gicosstress, f i ebre sonquecomo

Veslculas herp£ticaspor reactivacion viral.segu idos
1 afrecuentemente enaparecen

1 os 1 ab i os. Laa1rededor decav i dad or a 1 mayor

frecuencia de vesiculas orales herp£ticas coinciden con

virus puede ser hospedadohipotesis de que elnuestra

entretambi£n en tejido extraneural

de 60% de donantes saludables ylos ep isod i os
t i ns ionHSV fueron encontrados mediante 1 aant £genos

tejido gingival del estounmunof1uorescente en el surco

ambiente crevicular sirve como locuse 1sug iere unque

f uerecurrenc i a; estoentre 1 ae 1 v i r us ypara

e 1la presencia de anticuerpos HSV encorroborado por
los cuales son independientes de losg i ng i na1f1u i do

dely este tipo fue depend i entes£r icosant i cuerpos
pac i entes.de los Lac1 £ nicoherp^t i coestado

dellos te j idosdemostrada desens ib i1i dad surco

puede serv i rque esteHSV destacagingival a 1 como

multip 1icacion viral donde el1 asi t io pr imar io paraun
epi telialeslas c£lulasoculto env i r us ypermanece

sirve como

ex traneura 1han sugerido un reservorio□ tr os autores
HSVLa presencia deanima1es.en modelos enaunque

si ntomAt ico puedeun pacientesu1cu1 ar deep i telio
deldespu^sHSVla recurrencia detamb i £nexp 1i car

conec tadorutinario que esUdentaltratami ento con

6^

(oral y gingival),

sobre la membrana mucosa

un reservorio para HSV.

en cerca



y con dano del epitelio sulcularstresadospac ientes
curetaje o preparation dental. Haydurante limpieza,

de HSV a 1 os dedos deltransmisionreportes sobre

presenc i a dedurante elprofesional
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tratamiento y la

HSV-1 en la saliva de 2.5% de pacientes afectados.



CONCLUSIONESX .

herpes tipo 1 y tipo 2 es causado por cua 1A. El

c^lula norma 1composicidn s i m i1 aradquiere unaauna
DNA viral; pud i £ndosed i ferenci Andose que posee unen

c£lula normal.multiplicar de igual

entidades clinicasproducir diferentesEl herpesvirus puedeB.
recurrentes.y las infecciones pueden primarias oser

encontramos:tipo 1herpesv i rusEntre 1 osC.
herp£t ica,herp£t ica,gingivoestomatitis eccema

queratoconjuntivitis, meningoencefa1 it is, herpes labial.

2manifestaciones clinicas del herpesvirus tipoD. lasPara

herpes genital y herpes neonatal.tenemos:

ded iagnost ico basamosE. Para hacer en pruevasnosun
del v i rusai siamiento1aborator i o y unason uncomo

sero1og £ a.

i nfeccionsuscep tibilidad 1 adeper iodoF. El amayor
1 oscomprendido entre los 6 meses yherp£tica primaria esU

2 anos.

pr i mar i a,i nfeccionDespu£s deG.
virus es transportadohabitualmente el y
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manera que una

que se ha sufrido de una

un virus el

en forma latente,



puede haber una recurrencia.

que estci m£s constantementees elherpes virus tipo 1ElH.

presente en el humane,

e 1 v i rusdesarroIlanant i cuerposI . Los noper o esse

eliminado del cuerpo,
interrumpido por una serie dey esque

ataques transitorios de herpes.

elActualmenteJ. para

han dadoherpes simple labial,deltratam iento
Se han hecho muchos experimentos pararesultado especifico.

descubr i r

ahor a no

relac ionadaLas opurtunidades de £xito de tratamiento estAK.
lesion entiempo de aparicion de lacon el

virus VHS contratamiento delEl conL.
de 1 aac t i vac ionproducefotoreact i vosquimicos una

ac t i vidadincremento concomitante en 1 avirulenc ia y un

v i rus.oncogencia del

fiebre y cambiosLL.Las recurrencias ocurren debido al stress,

causando reactivacion del v i rus.fi sio16g icos,
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dura toda la vida,

se est^n usando antibioticos topicos

se ha llegado a ninguna conclusion satisfactoria.

luz ultra violenta o

se establece el estado del portador,

que cualquier otro virus.

pero hastauna vacuna efectiva contra el herpes,

pero no

1 a zona oral.



los dedos deltransmisibn del virus hahaberM. Puede una

la presencia del 1 aHSV-1profesiona1-medico deb ido ena

en un 2.5 7».menos

68

saliva de pacientes afectados mAs o



Los hipervirus del hombreCuadro 1.

Tipo

Herpes labial0-20H. hominis tipo 1
Herpes genitaltipo 2
Herpes neonatal
SNC congenito0-20Citomegalovirus
Mononucleosis infecciosa
(negativa para heterofilo)
Varicela y herpes zoster0-10Varicela-zoster

(V-Z)
Mononucleosis infecciosa0-10Epstein-Barr (EB)
(positiva para heterofilo)
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Edad de comienzo 
comun (anos)

Manifestaciones clinicas
usuales



Cudro 2. Interacciones virus-celula huesped

EjemploOrgano bianco

Citolisis
VerrugasLocal Piel
RinovirusVias respiratorias
EnterovirusTubo digestivo
EnterovirusVias genitourinarias
PoliomielitisMultisistemicoGeneral

Viruela

Estado estable
Herpes simpleLocal Piel
Varicela-zosterMucosa
Rubeola,sarampionMultisistemicoGeneral
Varicela

Virus de DMA,Se observa en animatesIntegracion
papovavirusde laboratorio y en el
(adenovirus,SV 40)hombre.
Herpesvirus
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Respuesta de 
la celula 
huesped



Cuadro 3.Guidelines for Chemotherapy Base on Clinical Considerations

Herpes simplex

or

6

73

Gingivoestomatitis 
herpetica primaria 
en ninos ( herpes 
virus simple)

Enfermedad oral 
infeccion o 
problema clinico 
en odontologia

Antibiotico y 
quimioterapia 
recomendada 
para problemas 
clinicos

neomycin plus 
hydrocortisone 
creams (topically) 
or
tetracycline con 
nystatin en un 
enjuague

quinine bisulpha­
te (%) in Orabase 
ointment

antibiotics: 
phenoximethy1- 
penicilliun
or
tetracycline 
or
erythomycin 
or

neomycin (23.5 gr per gram 
and 2.5 mg of hydrocortisone 
per topical aplication.

oral dosage of 250 mg every 
6 hours for 5 to 7 days
oral dosage of 250 mg every 
6 hours for 5 to 7 days

tetracycline (250 mg) plus 
nystatin (250.000 IU) 
dissolved in an aqueous 
solution and used as mouth 

rinse three times daily.

oral dosage of 125-250 mg 
every 6 hours for 5 to 
days

Droga usada en adultos 
y su administracion

apply four times daily to 
oral lesions of herpes 
simples

oral solution of idoxuridine 
should be investigate clini 
cally. Oral solutions of 5% 
idoxuridine in 100% dimethyl 
sulphoxide should also be 
investigated.

corticosteroides 
no deben ser 
usados en esta 
enfermedad poque 
causa recurrencia 
de herpes virus 
simple primario



Cuadro 3.Guidelines for Chemotherapy Based on clinical Considerations
Continuacion

or

74

Enfermedad oral 
infeccion o 
problema clinico 
en odontologia

Herpes labialis 
(recurrent).
Herpes simplex
Virus

Antibiotico y 
quimioterapia 
recomendada 
para problemas 
clinicos

idoxuridine 
mouthrinse

idoxuridine (cor 
ticosteroids are 
contraindicated 
in this disease)

Droga usada en adultos 
y su administracion

oral dose of 250 mg of te­
tracycline every 6 
for 5 days plus 4 
hidrocortisone 
gram of body weight

Herpes zoster en 
segunda y tercera 
division del 
nervio trigemino

hours 
mg of 

per kilo

tetracyclina con 
hidrocortisona 
sistemica para 
super infecciones 
en tejidos orales

oral solution of idoxuridi­
ne should be investigated 
by clinival trials. Oral 
solutions of 5% idoxuridine 
and 100% dimethyl sulphoxi­
de should also be investiga­
ted

oral preparations are cu- 
rrenty not available; howe 
ver, oral aqueous solution 
or 5% sulphoxide should be 
investigated



Grafico 1. Relacion huesped-parasito del virus Herpes simple

infeccion primaria

Excitantes como:

100
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1 por 100

Huesped susceptible 
(no hay anticuerpos)

(no hay enfermedad 
visible)

sol
fiebre 
transtornos gas- 
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