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RESUMEN
OBJETIVO: Evaluar la eficacia y la seguridad del Interferén alfa-2b, en el tratamiento del herpes

genital.

PACIENTES: 75 pacientes se sometieron a tratamiento con Interferén alfa-2b, 41 hombres (4 homo-
sexuales) y 34 mujeres. El rango de edad oscilé entre 18-44 afios. Se evalué la clinica y las recu-
rrencias. La dosis de Interferéon que se utilizé fue de 10 millones/semana intradérmico por 4 a 12

semanas.

RESULTADOS: El Interferén caus6é un efecto de mejoria en los sintomas y las recurrencias se pre-
sentaron en 17 casos (22,6%). El promedio de recurrencias fue de 1,4 episodios por ano.

CONCLUSIONES: El Interferén alfa-2b, disminuye los sintomas, las recurrencias en tiempo y
numero. Permite en las mujeres embarazadas ya tratadas la posibilidad de parto normal.

ABSTRACT
OBJECTIVE: To evaluate the efficacy and safety of the alfa-2b Interferon in the treatment of geni-

tal herpes.

METHODS: 75 patients were treated with alfa-2b Interferon, 41 males (4 homosexuals) and 34
females, age range between 18 and 44 years. The symptom and recurrences were evaluated. The
Interferon was administered at 10 million/week intradermic during 4 to 12 weeks.

RESULTS: The Interferon causes improvement in the symptoms and the recurrences were pre-
sented in 17 cases (22,6%). The mean in recurrences was 1,4 episodes per year.

CONCLUSIONS: The alpha-2b Interferon lowers the symptoms, the recurrences in time and num-
ber. Allows pregnant women that have been treated to have a normal delivery.

Aa infeccion de Herpes Genital se le debe dar
a debida importancia en salud publica por
sus implicaciones fisica y psicosexuales, y por su
rara pero devastadora diseminacion en el neona-
to!2. Ademas el virus del herpes simple (VHS)
puede ocasionar reacciones graves y amenazado-
ras en la vida en personas inmunocomprometidas,
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como lo es el caso de personas con SIDA!3, En su
tratamiento se han utilizado muiltiples farmacos
con distintos resultados®-6, que no evitan el apa-
recimiento de las recurrencias y de nuevos casos.
Se presenta los efectos satisfactorios del
Interferén alfa-2b en el herpes genital en 75
pacientes.
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MATERIAL Y METODOS

Setenta y cinco pacientes con Herpes Genital
se sometieron a tratamiento con Interferon alfa-
2b, 41 hombres (4 homosexuales), y 34 mujeres,
el rango de edad oscil6 entre 18 y 44 atios (media
24,5). En la Tablas I y II, se observa la clinica de
los pacientes de sexo masculino y femenino, la
presencia de vesiculas y el dolor en las mismas, la
disuria, y la descarga uretral y/o vaginal fueron
los mas frecuentes.

Se consideroé que 21 varones y 20 mujeres, acu-
dieron con infeccién primaria debido a la falta de
antecedentes de infeccién, y a que las pruebas
serolégicas IgG fueron negativas, 20 varones y 14
mujeres tuvieron positivo el serotipo IgM. El diag-
nostico se efectud por la clinica en 10 varones, y
en 10 mujeres, ya que las pruebas serolégicas fue-
ron negativas. En la Tabla III, se presentan las
pruebas serolégicas, donde las titulaciones osci-
laron entre 1,16 a 1,64 (ELISA).

La duraciéon media de las lesiones oscil6 entre
5y 35 dias (media 12 dias varén, y 14 dias en la
mujer).

Los frotes obtenidos de las lesiones genitales
tenidas mediante la técnica de Papanicolau fue-
ron positivas en 8/17 varones, y en 13/20 muje-
res, donde se pudo demostrar células gigantes
multinucleadas caracteristicas de infeccion por

TABLA I

CLINICA DEL HERPES GENITAL EN VARONES
Sintomas y signos Nimero %
Sistémico:
Malestar general 18 43,9
Mialgias 16 39.0
Adenopatia inguinal 12 29,2
Fiebre 10 24,4
Irritabilidad 8 19,5
Sintomas prostaticos
(Prostatitis) 8 19,5
Adenopatia cervical 5 12,2
Cefalea 5 12,5
Parestesias 4 9,7
Sexuales:
Vesiculas genitales externos 31 75,6
Dolor a nivel de genitales 30 73,1
Ardor en el meato uretral 26 63,1
Ulceras y/o costras genitales 10 24,4
Dolor anorectal 3 7.3
Descarga anorectal 1 2,4
Constipacion 1 2,4
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TABLA II
CLINICA DEL HERPES GENITAL EN MUJERES
Sintomas y signos Nimero %
Sistémico:
Mialgias 12 35,3
Malestar general 10 29,4
Irritabilidad 10 29,4
Adenopatia inguinal 4 11,7
Fiebre 3 8,8
Parestesias 3 8,8
Cefalea 2 5,8
Adenopatia cervical 1 2,9
Sexuales:
Descarga uretra y/o vaginal 31 91,1
Disuria 30 88,2
Vesiculas genitales 24 70,5
Externas y/o internas
Envolvimiento del cérvix 18 52,4
Vesiculas perianales 10 29,4
Dolor anorectal 7 20,5
Ulceras y/o costras genitales 4 11,7
Constipacion 4 11,7
Descarga anorectal 2 5,8
TABLA III
PRUEBAS SEROLOGICAS

Hombres 41 Mujeres 34
VHS-1y VHS-2 5 6
positivo
VHS-1 positivo 7 4
VHS-2 positivo 18 14
VHS-1 y/o VHS-2 11 10
negativos
IgG (-) IsM (-) 11 10
IgG (-) IsM (+) 10 10
IgG (+) IsM (-) 10 7
IgG (+) IsM (+) 10 7

VHS = Virus Herpes Simple

VHS. En ninguno se efectué cultivo de los tejidos
y mucosas. En todos se practicé HIV y en todos
fue negativo.

El tratamiento que se utiliz6 fue Interferén alfa-
2b, 10 millones/semana intradérmico a nivel de
los muslos, dividido en 3 dosis que se adminis-
traban lunes, miércoles y viernes por 4 a 12 sema-
nas (Fig. 1).
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RESULTADOS

Los efectos del Interferén alfa-2b, sobre la cli-
nica en el varéon y en la mujer se presenta en la Tabla
IV, donde se observa que todos los pacientes mejo-
raron respecto a sus sintomas, persistiendo el dolor
a nivel de los genitales en 2/24 varones, y en 2/14
mujeres; 10/18 varones, y 3/10 mujeres informa-
ron malestar general; 14/16 varones, y 11/12 muje-
res refirieron mialgias, las cuales se atribuyeron al
Interferoén, el tratamiento antigripal disminuy6 estas
molestias. La adenopatia cervical y la inguinal desa-
parecieron a las 3 y 2 semanas de tratamiento res-
pectivamente; 2/8 pacientes a quienes se les diag-
nostico prostatitis por VHS, manifestaron menos
molestias. La retencion urinaria de las 2 mujeres,
desapareci6 con 2 semanas de tratamiento.

TABLA IV

EFECTO DEL INTERFERON SOBRE LOS SINTOMAS
DEL HERPES GENITAL

Sintomas y signos Varén y mujer

Vesiculas genital y perianal
Ulceras y costras. Constipacién
Dolor y descarga anorectal,
fiebre, cefaleas, parestesias
Adenopatia cervical a las 3
semanas, y la inguinal a las

2 semanas

J Impotencia

@ Envolvimiento cérvix

@ Retencion urinaria

Desaparecieron en todos
los pacientes

Persistieron Dolor genital 2/24 & 2/14°
Malestar 10/18 & 3/109
Mialgias 14/16 G 11/12 @

d' Prostatitis 2/8 casos
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Los pacientes serotipos positivos se negativiza-
ron entre las 4 y 6 semanas. 4 mujeres se emba-
razaron después de 6 meses del tratamiento, se les
practic6 controles en el transcurso del embarazo
y siempre fueron negativos, lo que permitié que
sus partos fueran normales.

Entre los efectos secundarios del Interferén lo
que mas se manifesté fueron cuadros parecidos a
los gripales, mialgias, malestar general, escalofrios,
que con tratamiento antigripal mejoraron. 30
pacientes después de la tercera semana de trata-
miento ya no presentaron molestias gripales.

El seguimiento oscilé entre 6 y 38 meses. Las
recurrencias de infeccion después del tratamiento
con Interferén se presentaron en 17 casos (22,6%),
en 4 casos dentro de los 12 meses. El promedio de
recurrencias fue de 1,4 episodios por ano.

DISCUSION

El herpes genital es una de las enfermedades
de transmision sexual (ETS) de mas prevalencia,
causada por un virus de doble cadena de DNA,
cubierto por una capa llamada capside!-78,

La exposicion a las superficies mucosas o abra-
sionadas, permite la entrada del virus e iniciar la
replicacion en la epidermis y dermis, y se incor-
pora alas terminaciones nerviosas sensoriales con
receptores virales especiales!-8,

En el humano el tiempo de inoculaciéon del
virus en el tejido periférico y la diseminacion del
virus a los ganglios es desconocida. Se conoce que
se transmite por medio de contacto fisico intimo
con alguna persona que esté diseminando el virus.
El contacto puede ser de genital a genital, boca
genital, genital a anal o buco anall2,

La infeccién por VHS se transmite por dos sero-
tipos distintos bien reconocidos: el tipo 1 que
usualmente se aisla en el labio, cara, ojos y en el
cerebro; y el tipo 2 en lesiones genitales y en teji-
dos del recién nacido!-2. Ambos serotipos se pue-
den aislar, y afectar piel, dedos, visceras (perihe-
patitis), mucosas de la regién perirrectal, orofa-
cial, ojos, genitales® (puede causar endometritis
con salpingitis en mujeres, y prostatitis en hom-
bres?), sistema nervioso central y periférico (ence-
falitis, meningitis)!2-10.

La incidencia del herpes genital simple se ha
incrementado en paises industrializados, donde es
la ETS ulcerativa mas frecuente!-”-8, La poblacion
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se ve mas afectada en la tercera década, es mas
frecuente en la mujer, raza negra 64%, y en gente
de niveles socioeconémicos bajos?11:12,

La prevalencia de la infeccion por VHS-2 geni-
tal, es dificil determinarla debido a que un gran
numero de casos son subclinicos, y por las limi-
taciones de las pruebas serologicas de anticuer-
pos. Johnson y cols.!!, informaron que la preva-
lencia es minima en el grupo menor de 15 anos, y
de un 20,2% en grupos de 30-44 afios.

Nosotros utilizamos la clinica para hacer el
diagnéstico en los casos en que las pruebas sero-
légicas fueron negativos, ya que la infecciéon geni-
tal por VHS se caracteriza por vesiculas peque-
nas con eritema en la base en genitales internos
y externos, las cuales suelen ocasionar dolor,
seguido por ulceracion y contraste. La descarga
mucoide y clara uretral o vaginal acompanada de
disuria y frecuencia urinaria, nos indica uretritis
por VHS. La adenopatia cervical y/o inguinal
suele aparecer durante la segunda y tercera
semanas? 10,

El envolvimiento del cérvix y uretra se ve en
mas del 80% de mujeres!®. Las caracteristicas cli-
nicas son iguales con los 2 serotipos de herpes. En
las personas que no han tenido contacto con el
virus el episodio es mas grave, que en aquellas que
tienen anticuerpos VHS preexistentes’.

La infeccion rectal o perianal por los VHS-1 y
2, se ha incrementado. Es la causa mas comun de
proctitis no gonococcica en hombres sexualmente
activos?. La proctitis es usualmente vista en
homosexuales, en hombres y mujeres heterose-
xuales con relaciones anorectales. Los sintomas
de la proctitis incluye dolor anorectal, descarga
anorectal, tenesmo y constipacion!©.

Nosotros utilizamos en el diagnéstico del her-
pes genital la determinaciéon de titulos de anti-
cuerpos séricos, los cuales suelen ser positivos en
el 50%°%; lo cual nos fue util para determinar si
existia ya contacto con la infeccién. Las pruebas
serologicas tipo especifico VHS-1 o VHS-2 ELISA,
no son los métodos mas efectivos para distinguir
entre VHS-1 y VHS-2, pero son tutiles en la detec-
cion de los anticuerpos tipo especificos del VHS!.
Las pruebas serologicas son ttiles para docu-
mentar infeccién primaria, aunque no tienen
papel en el diagnéstico de infeccion por herpes
recurrente!l.
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Los frotes obtenidos de las lesiones genitales y
tenidas mediante la técnica de Papanicolau o
Wright-Giemsa, puede ayudarnos en el diagnosti-
co ya que se demuestran células gigantes multinu-
cleadas caracteristicas de infeccion VHS?. Nosotros
la utilizamos a pesar de que no es un buen méto-
do de diagnéstico, ya que no es especifica del her-
pes genital y no distingue entre VHS-1 y VHS-2.

Desafortunadamente no se efectué cultivos de
los tejidos o mucosas debido a la escasez de
medios en nuestro pais, pero hay que recordar que
el cultivo no es 100% diagnéstico, y que muchos
de los medios de cultivo que existen en el comer-
cio no son suficientes para hacer el diagnéstico
y/o hacer la diferencia entre VHS-1 y VHS-2.
Corey y Spear’, Rooney y cols.8, aislaron el VHS
en el cérvix en un 1,6-8% de mujeres y en un 0,3-
5,4% de hombres en clinicas de enfermedades de
transmisiéon sexual, y en el 0,5-1,5% en clinicas
ginecolégicas privadas. Existen otros factores que
influyen en que se aisle el VHS como: es mas fre-
cuente cultivar el VHS en lesiones que en secre-
ciones salivares o del tracto genital’. El virus del
VHS se aisla de las vesiculas activas en el 90%, en
las lesiones posturales en el 87%, y en ulceras en
el 70%?2.

Respecto al tratamiento de la infeccion del her-
pes genital, se ha utilizado el aciclovir el cual
potencialmente ha alterado la historia natural y la
epidemiologia de herpes genital?3510, El descon-
tinuar el aciclovir en el tratamiento del herpes
puede hacer que reaparezca.

Existen otras alternativas tales como el acido
retinoico!3, la vidarbina®, el ganciclovir, el valaci-
clovir, y el foscarnet. Erlich y cols.? informaron que
el famciclovir y el valaciclovir son superiores al aci-
clovir. La activacion de los linfocitos L, macréfagos,
la produccioén de fibroblastos, y la regulacion de las
cé€lulas natural Killer (c€lulas asesinas) y de las
células T citotéxicas e induccién de citoquinas cau-
sado por el Interferén; asi como su accion sobre la
membrana celular, juegan un papel importante en
la defensa del huésped contra las infecciones por el
VHS a pesar de que sus efectos son indirectos. Por
eso se utilizo el Interferon?37:14,

El Interferén fue la primera linfokina de uso cli-
nico. Es una glicoproteina, que en su sustancia
biologica inhibe la replicacion viral. Se obtiene de
la Escherichia coli.
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El uso del Interferén antes del embarazo en
pacientes con herpes genital puede proteger al feto
de la posible infeccion intrautero!®.

Desafortunadamente no se pudo hacer el estu-
dio a doble ciego comparado con placebo, por lo
que comparamos nuestras recurrencias con otras
series!%12, observando que con el Interferén se
disminuy9 los episodios de recurrencias por ano.

Creemos conveniente darle importancia a la
diseminacion del herpes genital ya que la disemi-
nacion de la enfermedad puede ocurrir cuando las
parejas tienen recurrencia clinica, o de manera
asintomatica, es decir no tienen enfermedad cli-
nical8. No hay que olvidar que la mayoria de las
mujeres son asintomaticas; y que sélo el 13-31%
de las personas con anticuerpos VHS-2 tiene sin-
tomas o signos genitales. Mertz y cols.!® observa-
ron que el 62% de las personas no estan cons-
cientes de que tienen la infeccién. Y atn no se sabe
el valor de los condones y espermaticidas mascu-
linos y femeninos en la prevencioén del VHS.

CONCLUSIONES
EL Interferén alfa-2b, disminuye los sintomas
y los efectos del herpes genital, disminuye las
recurrencias en tiempo y numero. Permite en las
mujeres embarazadas ya tratadas la posibilidad
de parto normal.
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