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Resumen

oBJETIVO. Conocer la seroprevalencia y la seroincidencia del virus del herpes simple tipo 2 (VHS-2) en personas del
estado de Morelos que viven con VIH.

MATERIAL Y METODOS. Se formd una cohorte retrospectiva a partir de personas que viven con VIH y que asisten,
cada seis meses, a los servicios de salud de Morelos para realizarse estudios de laboratorio. Los sueros de cada
participante se analizaron para detectar anticuerpos contra el VHS-2, mediante una prueba comercial de ELISA tipo
viral especifica.

RESULTADOS. La cohorte inicié con 301 muestras y una seroprevalencia de VHS-2 de 48.5%. Se presentaron 38.5
casos nuevos /100 afios persona durante el seguimiento. Veintilin meses después del anélisis basal, la mitad de la
poblacion estudiada que originalmente era seronegativa a VHS-2, presenté anticuerpos contra VHS-2.

CONCLUSIONES. La alta frecuencia de coinfeccion de VIH/VHS-2 que se encontrd puede originar una progresiéon mas
rapida hacia el SIDA, asi como una mayor transmision del VIH.
Palabras clave: coinfeccion VIH/VHS-2, Seroincidencia, VIH, VHS-2.

Abstract

OBJECTIVE. To describe herpes simplex virus type 2 seroprevalence and seroincidence among persons living with
HIV in the State of Morelos, Mexico.

MATERIAL AND METHODS. HIV seropositive persons attended every six months to laboratory analyses for their follow
up. Serum samples were analyzed to detect HSV-2 antibodies by ELISA methodology.

RESULTS. The retrospective cohort began with 301 samples, HSV-2 seroprevalence was 48.5%, seroincidence was
38.5 new cases / 100 person-years. Half of the persons HSV-2 seronegative at basal line were HSV-2 seropositive
21 months later.

concLusions. High HIV/HSV-2 co-infection was detected; the co-infection could be the origin of quick AIDS pro-
gression and higher HIV transmission.
Keywords: HSV-2/HIV co-infection, Seroincidence, HIV, HSV-2.
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Introduccion

El virus del herpes simple tipo 2 (VHS-2) es el principal
agente causal del herpes genital y se transmite por con-
tacto sexual. La infeccién permanece durante toda la vida
del individuo debido a la latencia del virus en neuronas sen-
soriales, ocasionando reactivaciones clinicas o subclinicas,
las cuales producen diseminacién viral. Solo 20% de las
personas infectadas presentan sintomas: se observan ve-
siculas eritematosas en los genitales externos que pueden
ir acompanadas de dolor, prurito y ardor; las lesiones se
autolimitan, pero las recurrencias son comunes.'?

La infeccién por VHS-2 posee mayor relevancia por
su asociacion con el VIH. Por una parte, el VHS-2 incrementa
hasta tres veces el riesgo de adquirir VIH, debido posible-
mente a que la ruptura de la mucosa genital originada por el
VHS-2 facilita la entrada del VIH, ademas de que las reactiva-
ciones del VHS-2 originan infiltrados celulares con linfocitos
CD,, células blanco del VIH.34 Por otra parte, la coinfeccion
VIH/VHS-2 facilita la transmisién del VIH, ya que durante las
reactivaciones del VHS-2 se presenta una mayor disemina-
cion de VIH en el nivel genital.5® La historia natural de ambas
infecciones también se afecta durante la coinfeccion: se ha
observado un aumento en la carga viral de VIH en plasma
durante las reactivaciones por VHS-2,”® ademas de que las
reactivaciones herpéticas también pueden ocasionar una
progresiéon mas rapida hacia el SIDA.® En el sentido opuesto,
la coinfeccion origina un mayor nimero de reactivaciones
del VHS-2, con sintomas mas severos y persistentes.’” En
México, se desconoce la magnitud de la coinfeccién VIH/
VHS-2, por lo que el objetivo del presente trabajo fue co-
nocer la seroprevalencia y la seroincidencia de VHS-2 en el
caso de personas del estado de Morelos que viven con VIH.

Material y métodos

Este trabajo derivé de un protocolo de tesis de licenciatura,
aprobado por la Facultad de Farmacia de la Universidad
Auténoma del Estado de Morelos (UAEM). Se partioé de un
banco de muestras bioldgicas, que se formé durante los
afios 2003-2005, proveniente de personas que viven con
VIH, no identificadas para los fines de este estudio, las cua-
les asistian semestralmente a los Hospitales Generales de
Cuernavaca, Cuautla y Jojutla, en el estado de Morelos. En
cada visita se obtuvieron dos muestras de sangre colec-
tadas en tubos con EDTA: una muestra se empled para la
determinacion de carga viral de VIH (COBAS AMPLICOR
HIV-1 MONITOR Test v 1.5, Roche Applied Science); la
otra muestra se utilizé para la determinacién de linfoci-
tos CD, (TriTEST CD4 FITC/CD8 PE/CD3 PerCP. Beckton
Dickinson), servicios que ofrece la Facultad de Farmacia
de la UAEM. La carga viral detectable se definié como
aquella igual o mayor a 400 copias/ml, y la carga viral in-
detectable se clasifico como aquella menor a 400 copias/
ml, segun instrucciones del fabricante. Una alicuota de
suero se conservo a -80°C, en la medicién basal se bus-
caron anticuerpos contra VHS-2 a todos los sueros, en las
mediciones subsecuentes solo se buscaron anticuerpos
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en los sueros negativos de la medicion previa. En todos los
casos se utilizé un ensayo comercial anti-HSV-2(gG2) ELISA
(IgG) de EUROIMMUN (LUbeck, Alemania), el cual se ha
descrito con una sensibilidad de 100% y una especificidad
de 89.2%."

Para cada muestra se obtuvo la carga viral de VIH, la
cuenta de linfocitos, el sexo de los participantes, y el tiempo
que transcurrié entre cada una de las visitas. Debido a que
se empled un banco de muestras seroldgicas andénimas,
localizar a los individuos que presentaron seropositividad a
VHS-2 para su tratamiento o consejeria no fue un objetivo
del trabajo. Para el anélisis de seroprevalencia se emplearon
pruebas de x? con un intervalo de confianza del 95% (IC,,,,).
Para el seguimiento, se empled el método de Kaplan-
Meier para la estadistica descriptiva, y el método de
riesgos proporcionales de Cox para evaluar asociaciones,
empleando en este Gltimo un modelo multivariante con las
tres variables con las que se contaba: carga viral, cuenta
de linfocitos CD, y sexo. El andlisis estadistico se realizo
con el programa SPSS 15.0.

Resultados

En la medicién basal se procesaron 301 muestras, de las
cuales 146 presentaron anticuerpos contra el VHS-2, con
una seroprevalencia de 48.5% (IC,, 42.9-54.1). Entre las
mujeres, la prevalencia fue de 48.9% (45/92), similar a la
detectada entre hombres: 48.3% (101/209), p=0.925. De
los individuos con carga viral detectable, 48.7% present6
anticuerpos contra VHS-2 (93/191). No hubo diferencia
estadisticamente significativa en comparacién con los
individuos con carga viral indetectable (48.2%, 53/110,
p=0.935). Entre las PVV con <200 CD,, 50.8% (91/179)
presentd infeccién por VHS-2, mayor al 45.1%(55/122) de
las personas con 200 CD,. Sin embargo, este resultado no
tuvo significancia estadistica, p=0.327.

Considerando las 155 muestras negativas a VHS-2
de la medicién basal, se obtuvo al menos una medicién
subsecuente de 131 individuos. Esta poblaciéon aportéd
en promedio 15.93 meses de seguimiento. En total, se
realizaron 264 mediciones y se detectaron 67 casos nue-
vos de infeccion por VHS-2. La incidencia acumulada fue
de 51.14%(67/131), la densidad de incidencia fue de 38.5
casos nuevos/100 anos persona (67 casos/174 afos perso-
na de seguimiento). En la grafica 1 se presenta el andlisis
de sobrevida, empleando el método de Kaplan-Meier: se
encontr6 que a los 9 meses (ICy,, 6.53-11.47), 25% de la
poblacion de PVV, que era seronegativa en la medicién
basal, ya habia adquirido la infeccién por VHS-2; y a los 21
meses (ICy,, 11.90-30.10), la mitad de las PVV presentaba
anticuerpos contra VHS-2.

Mediante el anélisis de riesgos proporcionales de
Cox, se encontré que los hombres tuvieron 1.20 veces
mas riesgo de infeccion por VHS-2 (IC,,, 0.70-2.04) que las
mujeres. Las personas con menos de 200 linfocitos CD, en

la medicion previa presentaron 1.20 veces (ICy, 0.73-1.98)
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mas riesgo de tener la infeccion, en comparacién con quie- VHS-2, que aquellos con carga viral indetectable. La gréfica
nes tenfan 200 o mas linfocitos CD,. Las personas con una 2 muestra los esquemas de regresién de Cox para cada
carga viral de VIH detectable en la medicion previa tuvieron una de las variables analizadas.

2.65 veces (ICy, 1.60-4.40) mas riesgo de infeccion por

Grdfica 1
Incidencia de VHS-2 entre PVV de Morelos.
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Grdfica 2
Factores asociados a la infeccién por VHS-2 en PVV de Morelos.
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Discusion

La seroprevalencia de VHS-2, encontrada en la poblacion
analizada de Morelos (48.5%), es mayor a las detectadas
en diferentes grupos poblacionales de México. La sero-
prevalencia de VHS-2 en estudiantes y adolescentes fue
5.7%-12.0%,'*'* y entre mujeres en edad reproductiva de
18.1%-46.8%;"5'¢ solo las trabajadoras sexuales de Chia-
pas y del DF tienen una seroprevalencia mayor: 65.1%"y
85.7%,® respectivamente. La poblacién de PVV estudiada
tiene casi el triple de la seroprevalencia de VHS-2 detecta-
da en la poblacién adulta de la Encuesta Nacional de Salud
2000, con 17.3%."°

Debido a la alta frecuencia de coinfeccion, como la
hallada en el presente estudio, se recomienda la realizacion
de serologia para la deteccién de VHS-2 a todos los pacientes
VIH positivos, tal como se hace actualmente en los Estados
Unidos de América.?°?' Las personas coinfectadas deben re-
cibir consejeria y terapia (aciclovir, valaciclovir, o famciclo-
vir) contra VHS-2. Este tratamiento incide en: la recurrencia
y la severidad de las ulceraciones del VHS-2; la transmision
del VIH; la carga viral de VIH en sangre y potencialmente en
la progresion a SIDA, sobre todo en aquellos pacientes que
aun no reciben la terapia antiretroviral altamente activa.8?223

La mitad de la poblaciéon que inicialmente era se-
ronegativa a VHS-2, ya era seropositiva a VHS-2 veintitn
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