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Suppresive therapies in berpes simplex
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ReEsumMmEeEN
L HERPES SIMPLE GENITAL, PRODUCIDO POR LOS VIRUS DEL HERPES SIMPLE I Y 2, ES UNA INFECCION DE TRASMISION
SEXUAL DE GRAN INCIDENCIA Y PREVALENCIA MUNDIAL. [LAS TERAPIAS SUPRESIVAS HAN DEMOSTRADO SU VALOR TANTO
EN LA DISMINUCION DE LAS RECURRENCIAS CLINICAS COMO EN LA DISMINUCION DE LA TRASMISION A PAREJA SANA (PA-
REJAS DISCORDANTES). [L.AS INDICACIONES MAS USADAS DE ESTA TERAPIA SON RECURRENCIAS FRECUENTES, SEVERAS O ESTRESANTES
PARA EL PACIENTE, PRODROMOS GRAVES Y COMPLICADOS, REDUCCION DEL RIESGO DE TRASMISION A PAREJA SANA, PROBLEMAS PSI-

COLOGICOS Y PSICOSOCIALES O PACIENTES INMUNOCOMPROMETIDOS, ENTRE OTRAS.

EL ACICLOVIR SE HA UTILIZADO POR PERIODOS PROLONGADOS MAYORES DE 10 ANOS Y EL VALACICLOVIR Y EL FAMCICLOVIR SON LAS
OTRAS DOS DROGAS UTILIZADAS EN ESTA MODALIDAD TERAPEUTICA. EL VALACICLOVIR, EN UN ESTUDIO RECIENTE, HA DEMOS-
TRADO SER UTIL AL DISMINUIR LA TRASMISION DE LA INFECCION A LA PAREJA SANA. UN TRATAMIENTO CURATIVO ES UNA META
QUE AUN SE VISLUMBRA LEJANA; NUEVOS ANTIVIRALES, VACUNAS Y TERAPIAS INMUNOLOGICAS SON ALGUNAS DE LAS LINEAS DE

INVESTIGACION.

PaLaBras cLAVE: HERPES SIMPLE GENITAL, VIRUS DEL HERPES SIMPLE 1 Y 2, TRATAMIENTO HERPES, TERAPIA SUPRESIVA,
ACICLOVIR, VALACICLOVIR, FAMCICLOVIR
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ABSTRACT

GenNtTAL HERPES (GH) 15 CAUSED BY HERPES SIMPLEX viRUS 1 AND 2 (HSV-1, HSV-2). IT 15 SEXUALLY TRANSMITTED WITH A
HIGH WORLDWIDE INCIDENCE AND PREVALENCE. THE SUPPRESSIVE THERAPIES HAVE ACHIEVED A DECREASED IN CLINICAL RECU-
RRENCES AS WELL AS A DECREASE IN THE TRANSMISSION TO HEALTHY COUPLE (DISCORDANT COUPLES). THE MOST COMMON
INDICATIONS OF THERAPY ARE: SEVERE AND FREQUENT RECURRENCES THAT ARE STRESSFUL FOR THE PATIENT, SEVERE AND COM-
PLICATED PRODROMES, DECREASED RISK OF TRANSMISSION TO HEALTHY COUPLE AS WELL AS DIMINISHED PSYCHOLOGICAL AND
PSYCHOSOCIAL PROBLEMS, AND ALSO IMMUNOCOMPROMISED HOSTS. ACYCLOVIR HAS BEEN USED FOR LONG PERIODS OF TREAT-
MENTS (MORE THAN I0 YEARS). VALACYCLOVIR AND FAMCYCLOVIR ARE THE TWO OTHER DRUGS USED FOR THIS TYPE OF THERAPY.
IN A RECENT STUDY VALACYCLOVIR SHOWED TO BE USEFUL IN DECREASING THE TRANSMISSION OF THE INFECTION TO THE
HEALTHY COUPLE. A CURATIVE TREATMENT IS YET THE UNREACHABLE GOAL AND IT IS SEEN STILL FAR AWAY, BUT NEW ANTIVI-

RAL, VACCINES AND IMMUNOLOGICAL THERAPIES ARE UNDER INVESTIGATIVE TRIALS.

Key worps: HERPES SIMPLEX GENITAL, HERPES SIMPLEX VIRUS 1 AND 2, TREATMENT OF HERPES, SUPPRESSIVE THERAPY,
ACYCLOVIR, VALACYCLOVIR, FAMCYCLOVIR
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Introduccién como el potencial de trasmisién ha sido un problema al que

Una de las enfermedades de trasmisién sexual con un
mayor aumento de la prevalencia a nivel mundial es el her-
pes simple genital (HSG); es clara su importancia en la
adquisicién y evolucién de otras enfermedades como el
SIDA," asi como su impacto socioeconémico y psicolé-
gico en los pacientes.? La busqueda de tratamientos eficaces

que disminuyan tanto la aparicién de brotes sintomdticos

se han dedicado enormes recursos en los tltimos afios. La
erradicacion de la infeccién es una meta que ain se vislum-
bra lejana.
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Enfermedad

Se ha documentado bien un aumento en la prevalen-
cia del HSG en todo el mundo.? El HSG es producido por
los virus del herpes simple 1y 2; el tipo 2 es mds frecuente

(60-80% vs. 20-40%)* en las infecciones genitales, aunque
en algunas estudios esta tendencia se ve alterada.>©

La trasmisién ocurre a través del contacto piel con piel
o membranas mucosas durante periodos de diseminacién de
virus cuando hay lesiones presentes y cuando no hay lesio-
nes evidentes.” Las infecciones por los VHS tienen la carac-
teristica de presentar recurrencias clinicas una vez que se
lleva a cabo la infeccién primaria, instalindose la latencia vi-
ral en las neuronas sensoriales, en el ganglio radicular dorsal.®

Las recurrencias o reactivaciones de la infeccién son un
problema por el potencial de infectividad de la persona que
aun sin lesiones clinicas aparentes puede trasmitirla.? En el
tratamiento del herpes genital recurrente se han utilizado
tanto tratamientos esporddicos en los brotes como las llama-
das terapias supresivas; otros intentos terapéuticos son los
modificadores de la respuesta inmune, las vacunas terapéu-
ticas y el uso de nuevos agentes antivirales.'

Terapias supresivas

El tratamiento diario reduce las recurrencias por lo me-
nos en un 75% en los pacientes con brotes frecuentes (mds de
seis por afio); la seguridad de esta modalidad terapéutica estd
bien establecida con el uso continuo por mas de diez anos."

Los tratamientos supresivos se utilizan a partir del de-
sarrollo del aciclovir andlogo de la guanosina, que inhibe
selectivamente la replicacién del VHS 1y 2,y el virus de la
varicela zoster es especifico para la enzima viral timidinci-
nasa, que activa la monofosforilacién del aciclovir e inhibe
la sintesis del ADN viral compitiendo con el guanosin-
trifosfato como sustrato para la ADN polimerasa viral. El
valaciclovir es un profidrmaco del aciclovir con una mejor
biodisponibilidad oral y una vida media mds prolongada;
mantiene los niveles de eficacia y tolerancia del aciclovir. El
famciclovir es un profdrmaco del penciclovir y acttia al mis-
mo nivel impidiendo la replicacién viral."

Indicaciones

Pueden presentarse muchas indicaciones para la admi-
nistracién de terapias supresivas que deben ser valoradas
por el médico y por su paciente, tomando en cuenta, ade-
mds, las implicaciones fisicas, psiquicas, econémicas y
sociales de cada paciente. Podemos incluir en ellas las que

se presentan en el cuadro 1.

CUADRO 1

seseesscsesccsscce

Indicaciones para terapia supresiva

Recurrencias severas

Recurrencias frecuentes

Recurrencias estresantes

Prédromos severos asociados

Deseo de reducir el riesgo de trasmisién (evidencia recientemente pre-
sentada)

Problemas psicolégicos y psicosociales ligados a la infeccion

Pacientes inmunocomprometidos

Recurrencias en el embarazo

Es decir, las indicaciones fundamentales son para el
control de sintomas, sea por frecuencia o por severidad, ali-
vio psicosocial, poca tolerancia a sintomas, otros factores de
estrés, ™ 12 proteccién para el compaiiero sexual suscepti-
ble, proteccién al neonato en riesgo, reduccién de riesgo de
adquirir el VIH, disminucién de riesgo de indicacién de
cesdrea®™® y reduccién de recurrencias en pacientes VIH
positivos.”

Terapia supresiva a largo plazo

El aciclovir ha sido utilizado en pacientes por mds de
diez afos continuos y ha demostrado seguridad y buena
tolerancia." Las nuevas prodrogas valaciclovir y famciclovir
mejoran la biodisponibilidad comparadas con el aciclovir, y
dan la opcién de disminuir las tomas diarias. Las pautas
mds recomendadas para la terapia supresiva se expresan en
el cuadro 2.2

El valaciclovir tiene la ventaja sobre el aciclovir y el
famciclovir de que puede tomarse una vez al dia. El aciclo-
vir y el famciclovir deben tomarse por lo menos dos veces al
dfa para ser efectivos.®> >

CuUADRO 2
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Terapia supresiva para herpes genital
en pacientes inmunocompetentes

Aciclovir 400 mg cada 12 horas
Valaciclovir 500 mg a 1g una vez al dia
(menos de diez recurrencias por afio)
1000 mg una vez al dfa
(diez 0 mds recurrencias por afio)
Famciclovir 250 mg cada 12 horas




En un estudio multicéntrico que incluyé 96 centros
alrededor del mundo con 1 494 parejas monégamas hetero-
sexuales se vio que con una dosis diaria tnica de valaciclovir
se redujo significativamente la posibilidad de trasmision a
la pareja no infectada. Para prevenir la trasmisién se pueden
requerir dosis mayores de 500 mg de valaciclovir en pacien-
tes con mds de diez brotes al afio, asi como otros con menos
recurrencias pero que con 500 mg experimentan brotes; en
ambos casos se recomienda un gramo diario de valaciclovir.

Conclusiones

Aciclovir, valaciclovir y famciclovir han demostrado
ser efectivos en la supresién del herpes simple genital. En
ausencia de evidencia clinica sobre la superioridad de algu-
no de estos medicamentos sobre los otros, la decisién del
agente a utilizar deberd tomar en cuenta otros factores como
el costo, la comodidad de dosificacién y el potencial de
resistencia viral, entre otros. En ausencia de un tratamiento
curativo definitivo, las terapias supresivas son una buena
alternativa para disminuir los cuadros sintomdticos de la
enfermedad, asi como su trasmisibilidad, y para mejorar
la calidad de vida de los pacientes. 2
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