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Resumen

Antecedentes: La infeccion por herpes virus simplex (HSV)
puede ocasionar diversas alteraciones metabdlicas en el ser
humano. Datos experimentales con modelos in vitro e in vivo
demuestran que existe estrés oxidativo y estrés nitrosante
provocados por la infeccién con HSV; sin embargo, este tipo de
datos no son conocidos para el ser humano que presenta una
infeccién actual por este tipo de virus. Objetivo: Determinar
la concentracién de malondialdehido (MDA) y nitratos totales
(NOx) como indices de estrés oxidativo y estrés nitrosante,
respectivamente, en sujetos con IgM positiva para HSV. Mate-
rial y métodos: Se analizé el suero de |8 sujetos que presen-
taron IgM positiva para HSV. Como grupo control se tomaron
20 muestras de suero de sujetos negativos a HSV. Se determi-
né la concentracidn sérica de MDA y NOx por métodos
espectrofotométricos. Resultados: El promedio * error
estandar del index sérico de IgM en sujetos con HSV fue de
1.767 = 0. 748. La concentracién de MDA fue mayor en los
sujetos con HSV en comparacién con los controles (2.337 +
0.4676 vs 0.5773 + 0.0301; p < 0.05, respectivamente), al
igual que las concentraciones de NOx (76.32 =+ 6.206 vs 37.04
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Abstract

Background: Herpes simplex virus (HSV) infection it can
produced is able give rise to diverse metabolic alterations in
the human being. In vitro and in vivo experimental research
shows that both, oxidative and nitrosative stress are developed
by HSV infection. However, the latter is not known in humans
that present an infection with this virus. Objective: The aim
of this study was to determine both malondialdehyde (MDA)
and total nitrates (NOx) as indicative of an oxidative stress
and nitrosative stress, in patients with positive IgM for HSV
virus. Material and methods: Eighteen serum samples from
subjects with an IgM positive for HSV were analyzed. As
control, serum from 20 normal subjects HSV negative was
used. Both MDA and NOx were analyzed in all serum sam-
ples by spectrophotometric techniques. Results: The mean
+ SEM of IgM index in serum of subjects with HSV was 1.767
+ 0.748. The MDA concentration was highly in the subjects
infected with HSV as compared with controls (2.337 + 0.4676
vs 0.5773 + 0.0301, p < 0.05 respectively). By the same way,
NOx concentration was greater in HSV-infected subjects as
compared with controls (76.32 + 6.206 vs 37.04 = 1.073; p
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+ 1.073; p < 0.05, respectivamente). Se encontré una corre-
lacién positiva entre el index de IgM y las concentraciones de
MDA y NOx en los sujetos con HSV. Conclusiones: Nuestros
resultados demuestran que los sujetos con IgM positiva para
HSV presentan un incremento de MDA y NOx que indican
estrés oxidativo junto con estrés nitrosante.

Introduccioén

E | virus herpes simplex (HSV) es un tipo de
virus que pertenece a la familia Herpesviri-

dae, los cuales son un grupo de ADN virus del
que existen dos variedades antigénicas llamadas
herpes virus simplex | (HSV-1) y herpes virus
simplex 2 (HSV-2)."* En esta familia, ademas de
los HSV-1 y HSV-2, existen varios tipos de virus
como son el Epstein-Barr, el citomegalovirus y el
de la varicela-zoster, entre otros, los cuales infec-
tan comUnmente al ser humano.'*

La forma de transmisién del HSV es por con-
tacto directo con secreciones contaminadas ya
sean éstas de origen oral (para el virus HSV-1) o
genital (para el virus HSV-2), por lo que algunos
epidemidlogos los consideran como la principal
causa de enfermedad de transmisién sexual cau-
sada por un virus.'”’

De acuerdo con las encuestas epidemioldgicas,
en Estados Unidos se ha estimado que 57% de la
poblacién adulta ha sido infectada con HSV-| y
7% con HSV-2.*7 En nuestro pais se ha calcula-
do una incidencia de siete casos por cada 100,000
habitantes, aunque las cifras reales no se conocen
con precision.®?

Una vez que HSV-1 y/o HSV-2 infectan al ser
humano, permanecen en forma latente durante
toda la vida del sujeto. La infeccién primaria pue-
de ser devastadora para el recién nacido, asi como
para los sujetos inmunocomprometidos en los
cuales pueden presentarse complicaciones como
encefalitis, hepatitis, neumonia, esofagitis y que-
ratitis.">>¢ Sin embargo, en el general de la po-
blacién, una infeccién primaria o reactivacién de
la misma se manifiesta clinicamente de manera

< 0.05, respectively). A significant positive correlation be-
tween IgM index and MDA and IgM index and NOx was show
in HSV-infected subjects. Conclusion: The IgM-positive for
HSV have an increase in both MDA and NOx metabolites
indicative of a oxidative and nitrosative stress.

relativamente inocua e incluso puede pasar des-
apercibida.'2%¢

Actualmente, ha sido reportado que existe un
aumento importante de sujetos que presentan
reactivacién de la infeccién provocada por algin
virus de la familia Herpesviridae, principalmente
por HSV | y 2. Esto es debido en parte a que en
los Gltimos tiempos ha existido un incremento
importante en el uso de medicamentos inmuno-
supresores (en el caso de los pacientes que han
sido trasplantados con algiin érgano o tejido) o
antineoplasicos (que destruyen al tejido linfoide).
Ademas, existe una gran cantidad de personas que
se encuentran inmunocomprometidas como es el
caso de los enfermos de SIDA (sindrome de in-
munodeficiencia adquirida) y los nifios prematu-
ros.>¢!1%13 Por otro lado, sujetos aparentemente
sanos y que son candidatos a ser donadores de
alglin tipo de érgano pueden presentar una infec-
cién latente por este tipo de virus, por lo que
deben ser detectados antes de realizar cualquier
tipo de procedimiento quirdrgico.>4'0-!3

La primoinfeccién o reactivaciéon de la infec-
cion por HSV puede pasar desapercibida clinica-
mente hablando, por lo que su diagnéstico y tra-
tamiento adecuado llegan a ser tardios. Es por
ello que la deteccién de anticuerpos séricos es-
pecificos del tipo IgG e IgM pueden ser un gran
auxiliar diagnéstico y se considera, para el caso
de la infeccién con HSV, que un incremento en la
concentracién sérica de IgM es indicativo de que
el sujeto padece una infeccién actual por este tipo
de VirUS.|'2'4_6'|2'|3

Ha sido descrito que una infeccién viral puede
provocar una respuesta metabdlica en el hués-
ped caracterizada por la acumulacién de radica-
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les libres derivados del oxigeno y/o nitrégeno.'*'®
Los radicales libres se definen como especies
quimicas que presentan un electrén desapareado
en su orbital mas externo, por lo que son alta-
mente reactivos a moléculas vecinas. En los seres
vivos, los radicales libres provienen principalmen-
te del oxigeno o del nitrégeno (por lo que son
llamados radicales libres derivados del oxigeno o
del nitrégeno, respectivamente) y pueden dafiar
lipidos, proteinas, carbohidratos y acidos nuclei-
cos.'”?! La célula posee varios tipos de mecanis-
mos antioxidantes, los cuales evitan o minimizan
el dafo provocado por los radicales libres.'*%!
Cuando en la célula existe un aumento en la for-
macién de radicales libres o una disminucién en
los mecanismos antioxidantes, se produce una
condicién llamada estrés oxidativo y/o estrés ni-
trosante, en donde el dafo a las macromoléculas
puede ocasionar la muerte de la célula o el teji-
d0.|9_26

El estrés oxidativo se caracteriza principalmen-
te por el dano a los acidos grasos poliinsaturados
de las membranas celulares. Cuando los radicales
libres reaccionan con ellos, se produce un meta-
bolito final conocido como malondialdehido
(MDA), el cual se determina en el laboratorio
como indicador de estrés oxidativo.?2232¢ Por
otro lado, un estrés nitrosante se caracteriza por
un exceso en la produccién de 6xido nitrico (NO,
por sus siglas en inglés) que es el principal radical
libre derivado del nitrégeno.?"?2242¢ E| NO reac-
ciona rapidamente con las moléculas de su entor-
no, lo que produce nitratos y nitritos como me-
tabolitos finales que, determinados en conjunto
en el laboratorio, se conocen como nitratos tota-
les (NOx) y son considerados como marcadores
de estrés nitrosante.?""* Si las condiciones meta-
bélicas lo permiten, puede desarrollarse un es-
trés oxidativo junto con un estrés nitrosante, tal
como ha sido descrito para diversas patologias
en donde el sistema inmune juega un papel impor-
tante como es el caso de enfermedades autoin-
munes (artritis reumatoide y lupus eritematoso),

e infecciones por parasitos (enfermedad de Cha-
gas), bacterias (sepsis) o virus (SIDA, hepatitis
viral, dengue).?

Experimentos hechos in vitro e in vivo han de-
mostrado que se genera un estrés oxidativo/ni-
trosante cuando se exponen cultivos celulares o
se infectan animales de laboratorio con virus
HSV;5¢141527.28 sin embargo, no existen reportes
en humanos que senalen si existe una relacién en-
tre la infeccién con este tipo de virus y la presen-
cia de un estrés oxidativo/nitrosante.

Por todo lo anterior, el propésito del presente
trabajo fue determinar los niveles séricos de ma-
londialdehido (MDA) y nitratos totales (NOx)
como indicadores de estrés oxidativo y estrés
nitrosante, respectivamente, en sujetos que pre-
sentan una infeccién actual por virus HSV indica-
da por sus niveles séricos de IgM.

Material y métodos

Se realizé un estudio en |18 muestras de sueros
provenientes del Laboratorio de Virologia que
pertenece al Laboratorio de Pruebas Especiales
del Centro Médico Nacional “20 de Noviembre”
del ISSSTE, recolectadas en el periodo de diciem-
bre del 2007 a febrero del 2008. La cantidad de
sueros corresponden a igual nimero de pacien-
tes, de los cuales 12 (66.66%) fueron del género
femenino, con un promedio general (* error es-
tandar: EE) de edad de 43.42 * 3.3I afios (ran-
go: 27-59).

Las muestras fueron elegidas por presentar
reactividad para anticuerpos tipo IgM contra HSV
(tipo | y 2) cuantificando la concentracién de an-
ticuerpos especificos por medio de una técnica
indirecta de quimioluminiscencia con microparti-
culas paramagnéticas unidas a antigeno especifico
y haciendo la deteccién en un aparato de andlisis
automatico robotizado con detector de flash
modelo Liaison (NS: 2229001745; DiaSorin
S.p.A., Vercelli, Italia), empleando el kit de reacti-
vos correspondientes y siguiendo las instruccio-
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nes proporcionadas por el fabricante sin diferen-
ciar la presencia de anticuerpos IgM contra HSV-
I y HSV-2. Se consideré un valor (index) >1.1
como punto de corte para definir una infeccién
actual por HSV-1 y HSV-2.%-32

Como grupo control se empleé el suero pro-
veniente de 20 sujetos aparentemente sanos que
acudieron como donadores voluntarios al banco
de sangre de nuestra institucién. Los sujetos fue-
ron de ambos sexos (10 hombres y 10 mujeres)
con edad promedio general (+ EE) de 30.35 +
2.2 anos (rango: |18-45) y que no presentaron nive-
les detectables de inmunoglobulinas especificas
para HSV-1 y HSV-2 en el estudio serolégico.
Todos los procedimientos fueron hechos de acuer-
do con las Normas y Procedimientos Generales
de Laboratorio para el Analisis de Muestras Hu-
manas avalado por nuestra institucién.

Determinacion de malondialdehido. La
concentracién de malondialdehido (MDA) fue
determinada en todas las muestras de suero por
medio de la técnica de reaccién del acido tiobar-
bitGrico descrita por Ohkawa y colaboradores®
modificada por Gutiérrez-Salinas y asociados.'” y
Ramirez-Farias y su grupo.** Brevemente, se pro-
cede como sigue: 200 uL de suero se hicieron
reaccionar con |.5 mL de acido acético (20%),
1.5 mL de acido tiobarbiturico (0.8%) y 0.6 mL
de agua bidestilada. La mezcla se colocé en un
recipiente con agua a ebullicion por 60 minutos.
Al término de la incubacién, las muestras fueron
enfriadas en agua-hielo y se les agregd | mL de
KCI (2% p/v) y 5 mL de una mezcla de butanol/
piridina (15:1 v/v), mezclando en bortex y cen-
trifugando a 2,000 rpm por |10 minutos. La inter-
fase superior fue recolectada y leida a 532 nm en
un espectrofotémetro (Jaenway 6300, Cielovista
Cal. USA) y calculando la concentracién de MDA
usando su coeficiente de extincién (1.54 x 10° M'
cm') y expresandola como nanomol por milili-
tro. 19,33,34

Determinacion de éxido nitrico. La concen-
tracién sérica de 6xido nitrico fue determinada

tomando en cuenta la cantidad total de nitratos
(NOx) presentes en las muestras de acuerdo con
la técnica reportada por Cortas y Wakid** modi-
ficada por Gutiérrez-Salinas y colaboradores.? A
grandes rasgos, se procedié como sigue: 0.5 mL
de suero fueron desproteinizados, mezclandolos
con 2 mL de ZnSO, (75 mM) y 2.5 mL de NaOH
(55 mM) en agitacién vigorosa. La mezcla fue cen-
trifugada (10,000 rpm por |5 minutos, 4 °C) y el
sobrenadante fue recuperado para determinar la
cantidad de nitratos totales (NOx). Se tomé |
mL de sobrenadante y se le agregd | mL de amor-
tiguador de glicina-NaOH (glicina 0.2 M disuelta
en agua bidestilada, ajustando el pH a 9.7 con
NaOH 2 M); 4 mL de agua bidestilada y granulos
de cadmio activados de acuerdo con lo descrito
por Cortas y Wakid.* Después de 90 minutos de
incubacion, se tomaron 2 mL de reactante para
mezclarlos con el reactivo de Griess (sulfanilami-
da 5%, N-naptiletilen diamina 0.2%, HCI 0.4 N),
leyendo el resultado a 545 nm y calculando la con-
centraciéon de NOx a partir de una curva patrén
hecha con NaNO, y expresando la concentra-
cién en el rango micromolar.*3

Analisis estadistico. Los resultados fueron
agrupados por género y expresados como pro-
medios * error estandar (EE) usando para su
analisis el programa estadistico GraphPad Prism
V-4 (GraphPad Softwere Inc., San Diego Cal. USA)
aplicando una prueba de “t” de Student con co-
rrecciéon de Welch.*” La asociacién entre varia-
bles fue realizado por medio del coeficiente de
relacién de Pearson. Para todas las pruebas fue
considerado un valor de p < 0.05 como estadis-
ticamente significativo.

Resultados

Caracteristicas generales de la poblacion y
niveles séricos de IgM. Los sujetos pertenecien-
tes al grupo control presentaron un promedio de
edad general de 30.35 = 2.2 afos (rango: |8-
45). Cincuenta por ciento (n = 10) de su pobla-
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cién fue del género femenino con edad promedio
de 30.38 * 3.26 anos, mientras que el grupo
masculino presentd un promedio de edad de 30.33
+ 3.15 afnos (cuadro |).

Por su parte, el grupo de sujetos que presentd
en su suero IgM positiva para HSV (grupo HSV
positivo) tuvo un promedio de edad general (*
EE) de 43.42 = 3.31 afos (rango: 27-59). En este
grupo, el género femenino representé 66.66%
(n = 12) de la poblacién con edad promedio (=*
EE) de 39.67 *= 3.4 anos y el género masculino
ocup6 33.34% (n = 6) con edad promedio de
54.67 = 3.8 anos. Esta diferencia en el promedio
de edades entre ambos grupos es estadisticamen-
te significativa (p < 0.05) (cuadro I).

En el caso del grupo HSV positivo, el origen
del servicio hospitalario fue el siguiente: nueve
sujetos (50%) provenian del Servicio de Hema-
tologia, cuatro (22.22%) de gastroenterologia;
dos (1 1.11%) de perinatologia y un sujeto
(5.55%) de cada uno de los siguientes Servicios:
Admisién Externa, Inmunologia y Otorrinolarin-
gologia. El promedio general del index sérico de
IgM fue de 1.767 = 0.176 (rango: 1.17 a 3.60).
Al agrupar los resultados por género, se observé
que el grupo femenino presenté un promedio

Cuadro I. Caracteristicas generales de los sujetos del
grupo control y herpes virus simplex (HSV) positivos que
se incluyeron en el estudio.

Grupo
Control HSYV positivo
Total de sujetos 20 18
Femenino (n) 10 12
Edad (afos) 30.38 £ 3.26 39.67 £ 34
IgM (index) — 1.885 + 0.25
Masculino (n) 10 6
Edad (afos) 30.33 £3.15 54.67 + 3.8%
IgM (index) — 1.532 = 0.14*

Los resultados fueron agrupados por género y se presentan como
promedios + E.E. * p < 0.05 vs femenino dentro de su propio
grupo general.

mayor, estadisticamente significativo en su con-
centracién sérica de IgM especifica para HSV en
comparacién con el grupo masculino (1.885 =+
0.25vs 1.532 = 0.14; p < 0.05; respectivamen-
te) (cuadro 1).

Concentraciones séricas de MDA y NOx.
En la figura | se muestra el promedio de las con-
centraciones séricas de MDA (figura [-A) y de
NOx (figura 1-B) que presentaron los sujetos del
grupo control y HSV positivo.

Como lo muestra la figura [-A, el grupo HSV
positivo presenta una concentracién mayor, es-
tadisticamente significativa, en los niveles de MDA
comparadas con los del grupo control (2.337 *+
0.4676 vs 0.5773 + 0.0301; p < 0.01, respecti-
vamente). Ademas, cuando la concentracién de
MDA en los sujetos HSV positivo se agrupa por
género, se observa que existe una mayor con-
centraciéon de MDA en el grupo femenino en com-
paracién con el masculino (2.853 * 0.6571 vs
[.306 = 0.1058; p < 0.05). Por su parte, en el
grupo control no se presenté dicha diferencia
entre géneros (cuadro ).

Tal como se menciondé con anterioridad, la figura
[-B muestra el promedio de la concentracién sérica
de NOx determinada en los grupos control y HSV

Cuadro Il. Concentracién sérica de malondialdehido
(MDA) y nitratos totales (NOx) en el grupo control y el
grupo herpes virus simplex (HSV) positivo distribuidos

por género.
Género
Femenino Masculino
Control

n 10 10

MDA (nmol/mL)  0.589 + 0.046 0.565 = 0.041

NOx (uM) 37.88 = 1.619 36.20 = |.443

HSV positivo

n 12 6

MDA (nmol/mL)  2.853 *+ 0.66 1.306 = 0.1 1*

NOx (uM) 80.98 + 8.98 67.01 = 3.46*

Los datos estan expresados como promedio * error estandar.
*p < 0.05 vs femenino.
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positivo. Se observa que el grupo HSV positivo pre-
senté mayor concentracion sérica de NOx en com-
paracion con el grupo control (37.04 = 1.073 vs
76.32 + 6.206; p < 0.05, respectivamente).

Al analizar por género los resultados de cada
uno de los grupos, encontramos que existe dife-
rencia estadisticamente significativa (p < 0.05)
entre el género femenino y el masculino en el gru-
po HSV positivo (80.98 + 8.98 vs 67.01 = 3.46,
respectivamente), lo cual no se observé en el gru-
po control (cuadro Il).

2.5+

2.0+

MDA (nmol/mL)

Control I HSV

757

60

45

NOx (M)

30

Control HSV

Figura |. Concentracién sérica de malondialdehido (MDA)
[A] y nitratos totales (NOXx) [B] en el grupo control (barras
blancas) y el grupo herpes virus simplex (HSV) positivo (ba-
rras grises). Los datos se presentan como promedios =+ error
estandar. de 18-20 muestras. * p < 0.05 vs control.

Correlacion IgM con MDA y NOx. La figura
2 muestra las graficas de regresién lineal cons-
truidas tomando en cuenta el index sérico de IgM
y las concentraciones séricas de MDA (figura 2-
A) y NOx (figura 2-B) que se encontraron en los
sujetos HSV positivos.

En ambos casos, existe una correlacién positi-
va directamente proporcional entre el index de
IgMy las concentraciones séricas de MDA y NOx.
Ademas, dicha correlacién fue mas estrecha en-
tre el index de IgM y las concentraciones séricas
de NOx (r = 0.87; p < 0.0l) en comparacién
con el MDA (r = 0.65; p < 0.01).

4
-5 i
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°
£ 4
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b 2 r=0.65
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0 T T T 1
0 | 2 3 4
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B 160 1 o
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0 | 2 3 4

IgM (index)

Figura 2. Graficas de regresién lineal que ilustra la correla-
cién entre la concentracién (index) sérica de IgM de los suje-
tos herpes virus simplex (HSV) positivos y la concentracion
sérica de malondialdehido (MDA) [A] y nitratos totales (NOx)
[B], respectivamente.

Rev Mex Patol Clin, Vol. 55, Nam. 2, pp | 11-119 ¢ Abril - Junio, 2008



Gutiérrez-Salinas | y col. Oxido nitrico y malondialdehido en sujetos con herpes

Discusion

Tomando en cuenta los niveles séricos de IgM
encontrados en los sujetos HSV positivos y com-
parandolos entre géneros, observamos que el
género femenino fue el que presenté los mayores
niveles de IgM en comparacién con el masculino.
Aun cuando nuestra muestra total de sujetos HSV
positivos es pequena (18 muestras), los anterio-
res resultados concuerdan con lo reportado por
otros investigadores que sefalan que, en nuestro
medio, el género femenino predomina sobre el
masculino en la infeccién por HSV.*? Del mismo
modo, en el grupo HSV positivo se encontré que
la diferencia de edades entre géneros es estadis-
ticamente significativa (p < 0.05), lo que indica
que las mujeres que presentan una infeccién ac-
tual por HSV son mas jévenes en comparacion a
los hombres. Lo anterior esta de acuerdo con lo
reportado por otros investigadores que sefnalan
que, en la poblacién general, las mujeres presen-
tan seroprevalencia para el virus HSV, asi como
mayor reactivacién de la infeccién, a una menor
edad en comparacién a los hombres. '

En concordancia con lo anterior, el género
femenino mostré tener una concentracién sé-
rica de MDA y NOx mayores en comparacion
con el género masculino cuando se presenta una
infeccién por HSV (cuadro Il). Si bien es cierto
que todos los sujetos del grupo HSV positivo
mostraron niveles séricos de MDA y NOx ma-
yores a los del grupo control, el género feme-
nino presenté dichos metabolitos en mayor
cantidad en comparacién con el grupo masculi-
no (cuadro 1), lo que indica que en ellas existe
un estrés oxidativo y un estrés nitrosante mas
severo Yy, por lo tanto, pueden presentar ma-
yor dafo a su organismo.

En modelos experimentales desarrollados in
vitro e in vivo ha sido demostrado que la infeccién
con virus HSV (tipo | y/o 2) produce alteracio-
nes metabdlicas que desencadenan un exceso en
la produccién de radicales libres derivados del

oxigeno y del nitrégeno, lo que produce estrés
oxidativo y estrés nitrosante respectivamente,
caracterizados por el exceso en la cantidad de
MDA y NOx presentes en las células y/o los teji-
dos.>614152728 | 3 acumulacién de los anteriores
metabolitos tanto en células como en los tejidos
son indicativos de un dafo irreversible a las ma-
cromoléculas y a las funciones generales del orga-
nismo, contribuyendo de este modo a la fisiopa-
tologia de la infeccion viral.'*!%7.18.27.28.38.39

El mecanismo exacto por medio del cual se
produce estrés oxidativo y/o estrés nitrosante
durante una infeccién viral, no se conoce con pre-
cisién. Sin embargo, se ha hipotetizado que el
estrés oxidativo puede ser indicador de dafio a
los tejidos, mientras que el estrés nitrosante es
indicador de reaccién en contra de la infeccién
viral y que puede proteger a la célula del dano
provocado por este tipo de microorganis-
mos.'4"5’38'4'

Estudios hechos en cultivos de lineas celula-
res, asi como en modelos con animales de expe-
rimentacién han demostrado que, durante la fase
aguda de una infeccién viral, se produce estrés
oxidativo y estrés nitrosante que tienen diversas
consecuencias tanto para el virus como para el
huésped.'*!>384! En el caso del estrés oxidativo,
se considera que es un signo de dafo a los com-
ponentes celulares, puesto que los radicales libres
derivados del oxigeno producidos durante este
tipo de condicién metabdlica, afectan a las pro-
teinas, lipidos, carbohidratos y acidos nucleicos,
lo que puede llegar a provocar la muerte de la
célula por apoptosis (muerte celular programa-
da)'l4,l5,38—42

Por otro lado, la produccién de éxido nitrico
que predomina durante un estrés nitrosante pue-
de ser un regulador muy importante de la res-
puesta inmune del organismo ante el ataque viral,
tal como ha sido sugerido por algunos investiga-
dores.'*!15342 | o anterior se basa en el hecho de
que, cuando un virus busca establecerse en un
huésped, los leucocitos de éste responden con
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incremento en la produccién de éxido nitrico que
correlacionan con el aumento en inmunoglobuli-
nas séricas.'*'>34 Ademas, ha sido descrito que
el ADN y el ARN virales son muy sensibles al ata-
que de los radicales libres, especialmente de los
derivados del nitrégeno, lo cual puede acelerar
su tasa de mutaciones y disminuir su replicacién
con la consecuente disminucién de su virulen-
cia.'4"5'38'42
Por su parte, ha sido reportado que en huma-
nos infectados con el virus del VIH, de la hepatitis
C o del dengue, se presentan niveles elevados de
NOx y MDA en sangre y otros liquidos corpora-
les, lo que indica la instalacién al mismo tiempo
de un estrés nitrosante y un estrés oxidativo.'*'>3¢42
Lo anterior no es de extrafar, puesto que ambas
condiciones metabdlicas pueden convivir en un
mismo sistema, ya que ha sido descrito que los
radicales libres derivados del oxigeno pueden in-
ducir la produccién de radicales libres derivados
del nitrégeno y viceversa.'®'6:20-25:42

Nuestros resultados muestran que el estrés
oxidativo y el estrés nitrosante que existe en los
sujetos con HSV presentan una correlacién posi-
tiva con los niveles séricos de IgM (figura 2), lo
que significa que a mayor infeccién, mayor es el
estrés metabdlico que se desarrolla y, probable-
mente, mayor el dano producido por la infeccién.

Conclusiones

Tomando en cuenta todo lo anteriormente dicho,
podemos afirmar que los sujetos que presentan
una infeccién actual por el virus HSV, denotada
por sus altos niveles de IgM, presentan un incre-
mento de MDA y NOx que indican el desarrollo
y/o instalacién al mismo tiempo de un estrés oxi-
dativo y un estrés nitrosante. También es de se-
falar que el estrés oxidativo y el estrés nitrosante
son mas importantes en el sexo femenino en com-
paracién al masculino, lo que indica una mayor
susceptibilidad de las mujeres al dafio provocado
por este tipo de virus.
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