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URETRITIS NO GONOCOCICAS Y
OTRAS ENFERMEDADES DE
TRANSMISION SEXUAL IMPORTANTES
PARA LA SALUD PUBLICA

Informe de un Grupo Cientifico de la OMS

El Grupo Cientifico de la OMS sobre Uretritis no Gonocdcicas y
otras Enfermedades de Transmision Sexual Importantes para la Salud
Publica se reunié en Ginebra del 20 al 25 de noviembre de 1978. En
nombre del Director General, abrié la reunién el Dr. A. Zahra,
Director de la Divisién de Enfermedades Transmisibles, OMS.

1. INTRODUCCION

1.1 El ambito cada vez mayor de las enfermedades de transmisién
sexual :

Hoy en dia la venereologia se ocupa no sélo de las cinco enferme-
dades venéreas clasicas (blenorragia, sifilis, chancroide, linfogranu-
loma venéreo y donovanosis) sino también de otros procesos cuya
importancia como enfermedades de transmisién sexual sélo se ha re-
conocido recientemente, y ello por tres razones.

La primera razén es que, aun cuando estas enfermedades proba-
blemente existen desde la antigiiedad, ahora gracias a mejores técni-
cas de laboratorio se pueden apreciar mejor su extension, formas de
transmision y consecuencias clinicas.

La segunda razén es que de la misma forma que la blenorragia se
ha hecho hiperendémica por el mundo entero, muchas de las enfer-
medades de transmisién sexual recientemente descubiertas también
parecen haberse hecho epidémicas o hiperendémicas. Por ejemplo, en
Norteamérica v en Europa se ha manifestado clinicamente un extraor-
dinario aumento en la incidencia de infecciones de transmisién sexual
causadas por Chlamydia trachomatis y por virus del herpes simple,
pero este fenémeno esta mucho menos claro en el resto del mundo,
pues en muchos paises no existen las mismas posibilidades de diagnés-
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tico y datos de vigilancia. No sélo ha aumentado la incidencia total de
muchas enfermedades sexualmente transmitidas, sino que ademas, en
lo que se refiere a ciertos agentes que pueden transmitirse sexual-
mente y no sexuaimente, como pasa con el virus de la hepatitis B, los
citomegalovirus, los estreptococos del grupo B, y ciertos gérmenes
patogenos entéricos, la proporcién de infecciones de transmisién se-
xuai puede haber aumentado al haberse hecho mas promiscuo el com-
portamiento sexual, al tiempo que el mejoramiento de las condiciones

- socioeconémicas, un mejor saneamiento del medio y la mayor impor-
tancia que se concede a la medicina preventiva han contribuido a
reducir otros métodos de transmisién. :

La tercera razén es que el interés cada vez mayor que suscitan
estas enfermedades y el mejoramiento de los métodos de diagnéstico
han dado a conocer mejor las consecuencias cada vez mas graves de
las enfermedades sexualmente transmitidas en sectores de la salud y la
sociedad que rebasan la esfera tradicional de la venereologia. Es
enorme el costo econdmico de estas enfermedades, por los gastos que
suponen en atencién de salud, pérdida de productividad y sufrimien-
tos humanos consecutivos a sus complicaciones (sobre todo la enfer-
medad inflamatoria pelviana). Sélo recientemente se han descubierto
las consecuencias que las enfermedades de transmisién sexual pueden
tener sobre la salud de la madre y del nifio, asi como sobre la repro-
duccién humana y la fertilidad. El Grupo Cientifico se manifesté
firmemente convencido de que los programas de prevencién de la
esterilidad y de la morbilidad maternoinfantil relacionados con estas
enfermedades exigen una cooperacion estrecha entre los planificado-
res del programa en cada uno de esos sectores. El éxitc de tales
programas dependera directamente de que se mejoren los de lucha
contra las enfermedades de transmisién sexual.

1.2 Clasificacién etiologica de las enfermedades de transmision
sexual '

En el Cuadro 1 se presenta una clasificacién etiologica de estas
enfermedades. La transmisién sexual ha sido considerada como im-
portante factor en la epidemiologia de cada uno de los agentes pat6-
genos enumerados en el cuadro, si bien hasta ahora no se han podido
recoger muchos datos demostrativos de que exista la transmisién se-
xual en el caso de algunos de ellos, como los estreptococos del grupo
B y los citomegalovirus.
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Cuadro 1.

Los mas importantes agentes patégenos de transmisién sexual

y las enfermedades que causan

Agente patégeno

Enfermedad o sindrome

Bacterias

Neisseria gonorrhoeae

Chlamydia trachomatis

Mycoplasma hominis

Ureaplasma urealyticum

Treponema pallidum

Haemophilus vaginalis
Haemophilus ducreyi
Calymmatobacterium granulomatis

Shigeila, spp.

(?) Estreptococos del grupo B

Virus

Virus del herpes simple

Virus de [a hepatitis B

(?) Citomegalovirus

Uretritis, epididimitis, cervicitis, proctitis, faringitis,
conjuntivitis, endometritis, perihepatitis, bartholinitis,
sindrome de infeccion amnidtica, infeccién gonocdcica
diseminada, (?) parto prematuro y rotura prematura
de las membranas, salpingitis, y secueias afines (este-
rilidad, embarazo ectépico, salpingitis recurrente)

Uretritis, epididimitis, cervicitis, proctitis, salpingitis,
conjuntivitis de inclusién, neumonia infantil, otitis me-
dia, tracoma, linfogranuloma venéreo, neumonia de
los adultos en inmunosupresién, sindrome de disuria/
polaquiuria en la mujer, {?) perihepatitis, (?) bartholini-
tis, (?) sindrome de Reiter, (?) mortalidad fetal y neo-
natal, (?) endometritis puerperal, {?) displasia cervical,
(?) aborto espontéaneo, (?) endocarditis

Fiebre puerperal, salpingitis

Ure'trit_is, corioamnionitis, {?} insuficiencia ponderal al
nacimiento

Sifilis

Vaginitis

Chancroide

Donovanosis (granuloma inguinal)

Sigelosis {de transmision sexual entre homosexuales
del sexo masculino)

Sepsis neonatal, meningitis neonatal

Herpes genital primario y recurrente, meningitis asép-
tica, herpes neonatal con mortalidad asociada o con
secuelas neurolégicas, (?) carcinoma del cuello ute-
rino, {?) aborto espontaneo y parto prematuro

Hepatitis aguda, cronica y sobreaguda con fenémenos
asociados de inmunocomplejos

Infeccién congénita: grandes defectos congénitos y
mortalidad infantil elevada, trastornos cognitivos{v.g.,
retraso mental. sordera sensorioneural). Mononeu-
cleosis infecciosa heterdfilo-negartiva, (?) cervicitis,
manifestaciones variadas en el huésped con inmuno-
supresion
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Agente patdgeno

Enfermedad o sindrome

Virus de la verruga genital

Virus del molusco contagioso

Protozoos
Trichomonas vaginalis

Entamoeba histolytica
Giardia lamblia

Hongos

Candida albicans

Ectoparasitos
Phthirus pubis

Sarcoptes scabief

Condiloma acuminado, papiloma laringeo del recién
nacido

Molusco contagioso genital

Vaginitis, (?) uretritis, (?) balanitis

Amebiasis (de transmision sexual, especialmente en-
tre homosexuales del sexo masculino)

Giardiasis (de transmision sexual, especialmente entre
homosexuales del sexo masculino)

Vulvovaginitis, balanitis, balanoprostitis

Infestacion por el piojo del pubis

Sarna

1.3 Sindromes y complicaciones de Ias enfermedades de transmisién

sexual

)

Al clinico le conviene considerar estas enfermedades por sindro-
mes clinicos, ya que al paciente se le ve antes de que pueda hacerse
un diagnéstico etiolégico. En el Cuadro 2 se enumeran algunos de los
sindromes clinicos y complicaciones mas frecuentes de estas enferme-
dades, con mencién de los principales agentes de transmisién sexual

causantes.

Cuadro 2. Diez sindromes y complicaciones, con los correspondientes agentes
etiolégicos de transmision sexual?

Sindrome o complicacién

Agente etiolégico

1. Salpingitis
2. Esterilidad

a) postsalpingitis, puerperio,

postaborto

b) aborto espontaneo;
pérdida del feto

¢) postepididimitis

12

N. gonorrhoeae, C. trachomatis, M. hominis

N. gonorrhoeae, C. trachomatis, M. hominis

Virus del herpes simple, 7. pallidum,
(?) N. gonorrhoeae, (?) U. urealyticum
N. gonorrhoeae, C. trachomatis



Sindrome o complicacion Agente etiolagico

3. Infecciones congénitas
y perinatales
a) sindrome «TORCHES»® Citomegalovirus, virus del herpes simple, 7. pallidum
b) otras enfermedades del
recién nacido y de la infancia
sepsis (posiblemente fatal) Estreptococos del grupo B, virus del herpes simple

infecciones oculares C. trachomatis, N. gonorrhoeae

neumonia C. trachomatis, T. pallidum

otitis media C. trachomatis

lesiones neurolégicas Citomegalovirus, virus del herpes simpie, 7. pallidum
4. Uretritis del varén N. gonorrhoeae, C. trachomatis, (?) U. urealyticum
5. Epididimitis N. gonorrhoeae, C. trachomatis

6. Infecciones bajas del tracto
urogenital en la mujer

a) uretritis de la mujer N. gonorrhoeae, C. trachomatis

b) wvulvitis C. albicans, virus del herpes simple

¢) vaginitis T. vaginalis, C. albicans, H. vaginalis

d) cervicitis N. gonorrhoeae, C. trachomatis, virus del herpes simple
7. Ulceras genitales Virus del herpes simple, 7. pallidum, H. ducreyi,

C. granulomatis, C. trachomatis, serotipos L-1, L-2 y L-3

8. Proctitis N. gonorrhoeae, virus del herpes simple, C. trachomatis
9. Artritis aguda con infeccién

genital N. gonorrhoeae, (7} C. trachomatis

10. Hepatitis Virus de la hepatitis B., citomegalovirus (son poco

frecuentes otros agentes de enfermedades
de transmision sexual}

2 Una proporcién variable de los sindromes y complicaciones mencionados no se transmiten sexual-
mente, y también existen algunos a los que aun no se puede atribuir un agente patégeno etiolagico.
Infecciones congenitas causadas por toxoplasmosis, rubéola, citomegalovirus, virus del herpes simpie
y sifilis.

1.4 Objetivos de la reunion

El Grupo Cientifico se convoc6 para que estudiase las enfermeda-
des de transmisién sexual distintas de la blenorragia y la sifilis, puesto
que ya en 1978 se publicé un informe dedicado a la blenorragia (1) y
se prevé una tercera reuniéon que se dedicaré a las treponematosis.

El mandato del Grupo fue el siguiente:

1) evaluar la importancia que tienen para la salud publica las en-
fermedades distintas de la blenorragia y la sifilis que se transmiten por
via sexual;

2) examinar la etiologia, las manifestaciones clinicas, el diagnés-
tico, el tratamiento (véase el Anexo 1) y la epidemiologia de estas
enfermedades de transmisién sexual;

3) examinar y proponer medios y técnicas practicos para su apli-
cacién en los distintos niveles de los servicios de salud existentes para
la prevencion y el control de las enfermedades transmitidas por via
sexual; sus complicaciones, incluida la esterilidad y la morbilidad ma-
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ternoinfantil; y otras consecuencias médicas y socioeconémicas de
esas enfermedades;

4) recomendar las vias de investigacién que correspondan a las
prioridades de salud publica; y

5) proponer actividades en cooperacién para el estudio de esas
enfermedades y la lucha contra las mismas.

2. INFECCIONES CAUSADAS POR
CHLAMYDIA TRACHOMATIS

2.1 Agente etiolégico

Las clamidias, un grupo de microorganismos obligadamente intra-
celulares (2, 3), tienen dos formas de desarrollo: una, es la forma in-
fecciosa —el corpusculo elemental— que esti adaptada a la supervi-
vencia extracelular, y la otra —el corpusculo inicial, que es intracelu-
lar, virtualmente no infeccioso y bastante labil fuera de la célula
huésped— es la forma del organismo metabélicamente activa y que se
replica.

El corpisculo elemental se fl]a a la superficie de una célula suscep-
tible y la penetra mediante un proceso fagocitico potenciado por los
factores de virulencia del agente. En la fase inicial de la infeccién, el
corpusculo elemental se transforma en un corpiisculo inicial que se
divide por fisién binaria y sintetiza su propio muevo material para
unas 18-24 horas del ciclo de desarrollo. Después de esta fase, el
corpisculo inicial se reorganiza y se condensa en corpisculos elemen-
tales en proporciéon de uno por uno, que a continuacién se liberan de
la vesicuia para infectar otras células. El agente persiste en el fago-
soma durante tedo su ciclo de desarrollo, de 48 horas aproximada-
mente, hasta inmediatamente antes de que se produzca una grave
lesion celular y la muerte de la célula.

A causa de este ciclo biclégico tinico, con estos organismos se ha
constituido un orden distinto, el de los Clamidiales. El organismo, de
pequefio tamafio (unas 300-400 nm), cuenta con una pared celular.
En el orden se incluye un solo género y dos especies; una de ellas,
C. trachomatis, presenta inclusiones que contienen glucégeno y se
tifien con yodo, y son sensibles a las sulfonamidas, mientras que la
otra especie, C. psittaci, contiene inclusiones sin nuclégeno y resiste a
la accién de las sulfonamidas.
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Todas las clamidias tienen un antigeno comin de grupo, que es un
lipopolisacarido complejo cuyo fragmento reactivo consiste en un
acido 2-ceto-3-deoxioctanoico (4). Por medio de la prueba de la mi-
croinmunofluorescencia, en C. trachomatis patégenos para el hombre
se han diferenciado 15 serotipos: serotipos L-1, L-2 y L-3, asociados al lin-
fogranuloma venéreo; A, B, Bay C, que se asocian a la ceguera tracoma-
tosa hiperendémica; y D a K, asociados a infecciones del tracto geni-
tal y a enfermedades oculares esporadicas (5). La reactividad cruzada
entre distintos serotipos puede ser importante ya que unos y otros
comparten antigenos en grado variable.

En general, las distintas cepas de C. trachomatis, con excepcion
de las causantes del linfogranuloma venéreo, son patégenas para las
membranas mucosas, sobre todo para las células columnares epitelia-
les. No se conoce bien la intervencién de la inmunidad y la contribu-
cién del sistema inmunitario a los procesos patolégicos de las infeccio-
nes del tracto genital.

Aunque las infecciones por clamidias provocan ricas respuestas
secretorias y de inmunidad humoral y celular, no se ha podido obser-
var que ninguna de estas reacciones tenga importancia en cuanto a la
resistencia a las reinfecciones. Parece probable que las infecciones
naturales provoquen una inmunidad transitoria y relativamente débil.

2.2 Epidemiologia (3)

C. trachomatis se transmite de persona a persona mediante el
contacto sexual en el caso de las infecciones genitales v durante el
parto en el de las infecciones neonatales. Los estudios realizados en
América del Norte y Eurcpa occidental indican que del 1 al 7 % de
los varones sanos tienen una infeccién uretral por C. trachomatis, y
que hasta el 3-20 ¢ de las mujeres asintomaticas examinadas en clini-
cas prenatales o en clinicas venereoidgicas padecen una infeccidén cer-
vical. La prevalencia varfa segin la situacién econdmica y la actividad
sexual, y tiende a ser més baja en el hombre porque éste tiene més
tendencia a reconocer los sintomas de infeccidon genital y a buscar
tratamiento. Es urgente estudiar la prevalencia de infecciones genita-

- les por clamidias en los paises en desarrollo, tratando sobre todo de

averiguar cual es el efecto de la endemicidad del tracoma sobre la
prevalencia de infecciones genitales y sobre sus manifestaciones cli-
nicas.
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2.3 Manifestaciones clinicas en el varén

En las infecciones por C. trachomatis se han encontrado veinte o
mas cuadros clinicos (véase el Cuadro 1), y la lista sigue aumentando
con rapidez. A continuacién se exponen algunos de los procesos,
aparte del tracoma, causados por C. trachomatis.

2.3.1 Uretritis no gonocécicas

Hay pruebas de que C. trachomatis es una causa fundamental de
esta enfermedad. Los estudios realizados han demostrado que se
puede aislar el germen en el 30-60 % de las uretras de varones con
uretritis no gonocécica, en 4-35 % de los que padecen gonococia
uretral y en 0,7 % de los que acuden a las clinicas sin padecer uretritis
, 8). :

Otras pruebas de la importancia de C. trachomatis como agente
patégeno uretral son que su eliminacién selectiva alivia los sintomas
de uretritis en sujetos infectados con C. trachomatis, y que durante el
ataque inicial de uretritis se produce una seroconversion en la prueba
de microinmunofluorescencia (9, 10).

Ademés, aunque casi todos los hombres con urétritis no gonocécica
mejoran en los primeros momentos de la terapia con tetraciclina, la
respuesta a largo plazo es considerablemente mejor en los sujetos con
infeccién por C. trachomatis (11). En casi todos los hombres tratados
por blenorragia con penicilina o estreptomicina y que tienen infeccio-
nes concurrentes por C. trachomatis se desarrolla una uretritis post-
gonocdécica. También aparece con frecuencia muy superior en hom-
bres infectados por C. trachomatis que en los que padecen una bleno-
rragia sin infeccién por C. trachomatis (7, 12).

2.3.2 Epididimitis

Hoy en dia se sabe que la epididimitis es una complicacién de la
infeccién uretral por clamidias en el varén. Asi lo demuestran la
coexistencia de uretritis no gonocécica y epididimitis, el aumento de
los anticuerpos anticlamidiales en ciertos casos agudos, los estudios de
prevalencia de casos y testigos, y el aislamiento de C. trachomatis
directamente en el liquido de aspiracién del epididimo (13-15).
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2.3.3 Sindrome de Reiter

Los varones con sindrome de Reiter tienen un antigeno especifico
de histocompatibilidad (HLA-B27) que indica una predisposicién ge-
nética a este padecimiento. La asociacién que se ha observado de
Clamidia y sindrome de Reiter (/6, [7) indica que la infeccién por
clamidias puede en alguna manera desencadenar este sindrome en
sujetos genéticamente predispuestos.

2.4 Manifestaciones clinicas en la mujer
2.4.1 Cervicitis mucopurulenta

En el cuello uterino de las mujeres que asisten a las clinicas de
venereologia se aisla con frecuencia C. trachomatis. La infeccién por
clamidias provoca una inflamacién cervical mucopurulenta que se
acompaiia de ectopia y edema del cérvix, pero la infeccién por clami-
dias del cuello uterino no siempre da una enfermedad clinicamente
manifiesta (18, 19).

2.4.2 Salpingitis

Es evidente la asociacion entre C. trachomatis y la salpingitis
aguda. En Suecia, se han recuperado clamidias en las trompas de
Falopio de 6 entre 20 mujeres (30 %) con salpingitis aguda y en los
cuellos uterinos de 19 entre 53 (36 %) mujeres en el mismo caso (20).
Otro 30 % de las mujeres suecas que formaron parte de ese mismo
estudio mostraban signos serolégicos de infeccién por clamidias, lc
que indicaba que hasta el 60 % de los casos de enfermedad inflamato-
ria pelviana tenian un origen clamidial. En los Estados Unidos de
América se aislaron clamidias en un 20 % de las mujeres con salpingi-
tis, mientras que otro 10 % tenian titulos de anticuerpos anticlamidia-
les elevados hasta en cuatro veces (21).

2.4.3 Otras infecciones en la mujer

Los datos serolégicos aportados en 1968 indicaron que C. tracho-
matis puede ser causa de perihepatitis, proceso que se habia consi-
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derado como una complicacién de la salpingitis gonocécica (22), y
entre mujeres con atipia cervical se han encontrado indices elevados
de reacciones séricas positivas a las clamidias. Estudios mas recientes
indican que C. trachomatis puede ser causa del sindrome de disuria/
polaquiuria en la mujer y muestran una correlacién de partos de feto
muerto y muertes neonatales con la infeccién por clamidias de la
embarazada (23).

2.5 Infecciones neonatales por clamidias

Desde hace mucho tiempo se sabe que C. trachomatis es una
causa frecuente de la oftalmia del recién nacido (24). Esta conjuntivi-
tis de inclusién del recién nacido se desarrolla unos 7-14 dias después
del nacimiento y su evolucidn tiende a detenerse espontdneamente, si
bien se han observado procesos crénicos persistentes con alteraciones
visuales. o

En un nuevo sindrome de neumonia infantil se han recuperado
Chlamydia de los aspirados nasofaringeos y traqueobronguiales. Es-
tos nifios padecian una neumonia afebril con afectacién crénica difusa
del pulmén, taquipnea y una caracteristica tos paroxistica semejante a
la de la tos ferina, pero sin el estertor inspiratorio (25). También se
encontré una elevacién de las inmunoglobulinas y eosinofilia. En un
estudio, C. trachomatis se asocio al 30 % de 30 ingresos consecutivos
por neumonia en nifios de menos de 6 meses de edad (26). La etiolo-
gia clamidial de la enfermedad ha quedado demostrada por la recupe-
racioén sistematica del agente entre estos enfermos, por la existencia

. de concentraciones elevadas de anticuerpos especificos (sobre todo la

fraccion IgM) asociada con la enfermedad, y por la recuperacién del
agente en biopsias pulmonares de algunos de los nifios afectados (27).
En estudios experimentales, los papiones de corta edad que recibie-
ron inoculaciones intratraquiales de clamidias presentaron una neu-
monia con lesiones semejantes (28).

Los estudios prospectivos existenies, aunque en ndimero limitado,
indican la existencia de un indice de ataques de infecciones neonatales
por clamidias extraordinariamente elevado (véase el Cuadro 3) (6,
29, 30).

El Grupo Cientifico llegé a la conclusién de que todos los paises
deben preocuparse por las infecciones clamidiales oculares y respira-
torias del recién nacido, con su consiguiente morbilidad, con la posibi-
lidad ademas de que las clamidias puedan causar embarazos ectpicos
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Cuadro 3. Estudio prospectivo de infecciones neonatales por clamidias

Indice de ataques (%)

Enfermedad
Entre ninos expuestos
al nacimiento por Entre todos los nifios?
madres infectadas
Conjuntivitis de inclusion 35 1.4
Neumonia por clamidias 20 0,8
Todas las infecciones por clamidias 70 2,8

4 Calculos basados en un indice de infecciones maternas del 4 %.

' (31), esterilidad, abortos espontaneos, muertes fetales intrauterinas y

fallecimientos neonatales (24).

2.6 Linfogranuloma venéreo

El linfogranuloma venéreo es una enfermedad de transmisién se-
xual causada por C. trachomatis de los serotipos L-1, L-2 y L-3 (5).
El germen causante se puede diferenciar facilmente de otras varieda-
des de C. trachomatis no sélo por su estructura antigénica sino tam-
bién por su letalidad para el raton tras la inoculacién intracerebral y
por su propagacion en serie limitada en cultivos celulares, sin necesi-
tar centrifugacién o tratamiento de las células con agentes citostaticos.

2.6.1 Epidemiologia

El linfogranuloma venéreo esta distribuido por el mundo entero.
Aunque se carece de datos fidedignos, se sabe que la enfermedad es
prevalente en muchos paises tropicales de Sud América, las Indias
Occidentales, Africa occidental y oriental y Asia sudoriental. Recien-
temente ha sido la causa del 6 % de los casos de enfermedades trans-
mitidas por via sexual vistos en Madras, India (191), y del 2 % de los
casos en Ibadan, Nigeria, v en Lusaka, Zambia. En los paises desa-
rrollados, el linfogranuloma venéreo se diagnostica sobre todo en
viajeros procedentes de paises tropicales o en varones homosexuales.
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2.6.2  Manifestaciones clinicas

Pocas enfermedades presentan una variedad de sintomas clinicos y
lesiones patoldgicas tan grande como el linfogranuloma venéreo. La
enfermedad se manifiesta por una lesion genital localizada y la corres-
pondiente linfadenopatia regional, y frecuentemente también por una
reaccién general. Las lesiones genitales pueden conducir a la esterili-
dad, a la incapacidad para el coito y a la destruccién del perineo.

El periodo de incubacidn, dificilmente determinable a causa de lo
transitoria que es la lesién inicial, va de 4 a 21 dias (/92). La lesién
genital primaria suele consistir en una tlcera, vesicula, papula o pus-
tula, de un tamafio maximo de 5 a 6 mm, localizada en el surco
balanoprepucial del varén. La lesién suele ser vinica, indolora, transi-
torta y evanescente, y se cura espontineamente en pocos dias sin
dejar cicatriz.

Se han descrito lesiones primarias de tipo sifiloide, nodular e infil-
trado (32). Menos del 10 % de los sujetos con linfogranuloma vené-
reo confirmado habian padecido o podian recordar las lesiones prima-
rias. En la mujer, la lesién primaria suele presentarse en la cara
posterior de la vulva (33). Recientemente se han aislado variedades de
C. trachomatis causantes del linfogranuloma venéreo en uretras de
varones o en el endocérvix de mujeres, asi como en el recto de homo-
sexuales del sexo masculino con proctitis aguda. Tanto en hombres
como en mujeres se han descrito lesiones primarias intrauterales.

La adenopatia inguinal aguda, con frecuencia unilateral, consti-
tuye el sindrome mas comiin en varones heterosexuales, pero es rela-

tivamente rara en la mujer (35) a causa de que su drenaje linfatico es 4

diferente. La adenopatia se manifiesta al cabo de un tiempo variable
después de la exposicién o después de la lesién primaria, comenzando
como una masa firme y dura que no es muy dolorosa y que suele
afectar a varios grupos de ganglios linfaticos. Al cabo de 1 6 2 sema-
nas la masa glandular se ha adherido a la piel y al tejido subcutaneo, y
presenta una fluctuacién dolorosa, seguida de supuracién. No todos
los bubones llegan a ser fluctuantes, sino que algunos de ellos evolu-
ctonan hasta transformarse en masas firmes (32).

El ligamento inguinal a veces divide la masa ganglionar en dos
grupos, uno superior y otro inferior, lo que constituye el caracteristico
«signo del surco». Al perforarse los bubones a través de la piel se
forman numerosos senos y la region inguinal toma un aspecto pare-
cido al de la roseta de una regadera. El contenido de los abscesos
varia desde un liquido claro pegajoso y amarillento hasta un pus
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sanguinolento o incluso un material espeso y casi caseoso. La curacion
de la masa fistulosa generalmente se hace con lentitud y los senos
siguen liberando pus durante meses o incluso anos. Las cicatrices que
estos tultimos forman en la regién inguinal son callosas y retraidas,
muy caracteristicas de esta enfermedad. Las cicatrices de la ingle
pueden indicar el diagnéstico en un enfermo al que se ve por primera
vez en una fase tardia de la enfermedad. '

Entre las manifestaciones tardias del linfogranuloma venéreo figu-
ran los labios de la vulva agrandados, edematosos y violdceos (34),
tilceras hipertréficas de la regién pudenda (32), obstruccidn linfatica y
edema del pene, enorme aumento del tamafio del escroto (35), este-
nosamientos rectales y fistulas rectales. Se han comunicado varios
casos de alteraciones malignas consiguientes a manifestaciones tardias
de la enfermedad.

2.7 Diagnostico de laboratorio de las infecciones por clamidias

Para el diagnéstico de la infeccién por clamidias se dispone de tres
métodos, la tincién citoldgica, el examen seroldgico y el aislamiento
(Cuadro 4). Los métodos citolégicos pueden ser itiles en la conjunti-
vitis aguda de inclusiones, v sobre todo en los recién nacidos grave-
mente afectados, pero no convienen para el diagnéstico de las infec-
ciones del tractogenital a causa de la dificultad que ofrece el obtener
buenas muestras y de la falta de sensibilidad de las pruebas. La tin-
cién de Giemsa puede ser menos sensible que la técnica de anticuer-
pos fluorescentes, pero ninguna de esas pruebas es tan eficaz como el
aislamiento del germen en cultivo de tejidos.

Cuadro 4. Sensibilidad de las pruebas de laboratorio
para las infecciones por clamidias

Prueba Varén-uretra Mujer-cérvix
Pruebas para observar al agente
Tincion de Giemsa 159 41
Anticuerpos fluorescentes 60 66
Aislamiento, cultivo tisular 100 95
Aislamiento, saco vitelino 26 40

Pruebas serologicas

Fijacion del complemento 15 40
Microinmunofluorescencia . 90 99

8 Sensibilidad expresada en porcentaje: N° de casos positivos en [a prueba/N° de infecciones confirma-
das por cultivo tisular,
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Como muchas personas con enfermedades sexualmente transmiti-
das han podido padecer infecciones previas, es poco probable que las
pruebas seroldgicas lleguen a constituir un buen medio habitual de
diagnéstico, si bien pueden tener un valor epidemiolégico y para la
investigacion. En los estudios realizados con sujetos que asisten a
clinicas antivenéreas se ha encontrado que mas del 60 % de los pa-
cientes poseen anticuerpos contra C. trachomatis (5, 6). Es discutible
la especificidad del hallazgo de anticuerpos IgM contra C. trachoma-
tis para el diagnéstico de las infecciones genitales. En cierto niimero
de estudios se ha observado que los anticuerpos IgM se encgntraban
en proporciones semejantes (25-35 %) entre pacientes con y sin
infecciones por clamidias. No es probable que la deteccién de an-
ticuerpos en secreciones cervicales o uretrales llegue a ser til para
el diagndstico de las infecciones por clamidias, pues esas secreciones
pueden contener trasudados plasmaticos con concentraciones elevadas
de anticuerpos anticlamidiales.

Los cultivos en tejidos para el aislamiento brindan los mejores
métodos de diagnéstico de las infecciones genitales por clamidias. Se
recomiendan las células de cultivos tisulares tratadas con antimetabo-
litos (idoxuridina o cliclohexemida) o por irradiacién con el fin de que
no se puedan replicar. Estos procedimientos no son dificiles pero
exigen bastante tiempo pues un solo pase necesita de 48 a 72 horas.
Ademas, hay que contar con un laboratorio que conozca las técnicas
de cultivo tisular. Las muestras destinadas al cultivo deben obtenerse
frotando firmemente una torunda contra las membranas mucosas in-
fectadas, ya que para el cultivo es necesario obtener células epiteliales
columnares infectadas, y no pus libre. En el varén se tomara la mues-
tra de los 2-3 cm distales de la uretra, y en la mujer, del endocérvix.
Ciertos datos indican que si en la mujer se toma ademas un frotis
uretral, la eficacia del diagnéstico aumenta en un 25-50 %. En los
recién nacidos infectados, los cultivos positivos se obtienen con la
mayor frecuencia de la conjuntiva y la nasofaringe. Las torundas des-
tinadas al cultivo se colocardn en un medio de transporte adecuado
(36) y o bien se congelaran a —70° C hasta que vaya a realizarse el
cultivo o se refrigeraran y cultivaran en un lapso méaximo de 24 horas.
~ Es evidente la necesidad de conseguir procedimientos més senci-
llos para el aislamiento de las clamidias. Aun cuando los procedimien-
tos de serodiagnéstico se pueden mejorar utilizando antigenos purifi-
cados o sistemas de prueba mas sensibles, como el ensayo de inmu-
noabsorbencia ligada a enzimas (ELISA), la utilidad del diagnéstico
serolégico puede permanecer inalterada. Podrian ser titiles las investi-
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gaciones sobre técnicas para detectar antigenos o enzimas de clami-
dias (37) en las secreciones del tracto genital.

2.7.1 Diagndostico del linfogranuloma venéreo

A causa de la multiplicidad y variabilidad de las manifestaciones
de la enfermedad, es dificil establecer un diagnéstico nicamente con
los datos clinicos. En los paises tropicales ha de hacerse el diagnéstico
diferencial con: chancroide, granuloma inguinal, tuberculosis, filaria-
sis, actinomicosis, sifilis y enfermedades malignas como la enferme-
dad de Hodgkin y otros linfomas.

Antes, para el diagnéstico del linfogranuloma venéreo se recurria
sobre todo a la prueba intradérmica de Frei. Cuando la prueba de
Frei se hace positiva, lo méas probable es que permanezca asi durante
toda la vida del sujeto. Una prueba de Frei positiva no demuestra la
existencia de una enfermedad activa, sino que se limita a indicar que
se ha producido una infeccién previa. Ademas, puede ser también
positiva en otras infecciones por clamidias, como psitacosis, tracoma e
infecciones del tracto genital por C. trachomatis. El antigeno de Frei
ya no esta disponible, y ain no se ha demostrado que pueda utilizarse
una cutirreaccién con antigenos purificados especificos de cepa de
linfogranuloma venéreo. Aproximadamente un 15 % de los varones y
un 40 % de las mujeres con infeccién genital por C. trachomatis
distinta del linfogranuloma venéreo tienen titulos de fijacién del com-
plemento de 1:16. En cambio, se presentan titulos de = 1:128 en un
80 % de los pacientes en los que es positiva la prueba del aislamiento
al linfogranuloma venéreo y son raros en otras infecciones por C.
trachomatis (36). La cuadruplicacién del titulo en el curso de una
enfermedad sospechosa puede tener un valor diagnéstico atin mayor
pero se observa raramente dada la naturaleza crénica del proceso. En
los casos de linfogranuloma venéreo los titulos de la prueba de mi-
croinmunofluorescencia suelen ser = 1:512.

Aunque la respuesta de los tejidos a la invasion por el agente del
linfogranuloma venéreo tiende a adoptar una forma definida, se dis-
cute si las alteraciones patoldgicas microscépicas son suficientemente
distintivas como para ser consideradas patognomoénicas (33). Recien-
temente, la linfoangiografia ha demostrado la existencia de una linfa-
denopatia tanto en el lado clinicamente afectado como en el no afec-
tado de la pelvis (38).

Asi, pues, la observacion de un aumento a cuatro veces o mas en
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los anticuerpos microinmunofluorescentes con una especificidad de
inmunofluorescencia de tipo a las cepas L-1, L-2 o L-3 de C. tracho-
matis, y el aislamiento de una cepa de linfogranuloma venéreo de C.
trachomatis en el pus de un bubén o de una lesidén genital, constitu-
yen los tnicos métodos definitivos para confirmar el diagnéstico de
linfogranuloma venéreo.

2.8 Tratamiento

Todas las infecciones por clamidias responden a las tetraciclinas
(6). No se han comunicado casos de resistencia a este grupo de anti-
microbianos. En el var6n, las uretritis no gonocdcicas se tratan con
éxito mediante la administracién de 2 g diarios de tetraciclina durante
7 dias. En la mujer infectada, probablemente sera eficaz la misma
pauta terapéutica. También se puede administrar 1 g diario durante
14-21 dias. En general, el segundo medicamento de eleccién en el
tratamiento de las infecciones por clamidias se considera que es la
eritromicina administrada en dosis semejantes, siendo ademas éste el
tratamiento de eleccién para las embarazadas, los recién nacidos y los
nifios pequefios. En algunas cepas se ha demostrado in vitro el au-
mento de la resistencia de C. trachomatis a la eritromicina.

Muchos autores han tratado con buenos resultados el linfogranu-
loma venéreo con sulfamidas por via oral, en dosis de 2-6 g diarios
durante 5-14 dias. Ademdas, numerosas publicaciones atestiguan la
eficacia del tratamiento del linfogranuloma venéreo, tanto en sus fa-
ses tempranas como tardias, con antibi6ticos del grupo de las tetraci-
clinas. L.a dosis recomendada es de 2 g diarios durante 15 dias o mas.
No se ha comunicado ningin caso de resistencia a la tetraciclina,
mientras que se han descrito algunas resistencias a las sulfonamidas.

Los ganglios inguinales fluctuantes se aspiraran, si es preciso repe-
tidamente, con una aguja de grueso calibre, pero nunca se practicara
su incision. La aspiracién se realizard a través de piel normal, para
evitar la rotura del nédulo. La mayor parte de los autores son
contrarios a la dilatacién de las estenosis rectales, si bien Anna-
munthodo (39) la considera qtil en algunos casos bien seleccionados.
Sobre todo en sus tultimas fases, el linfogranuloma venéreo varia mu-
cho en cuanto a su respuesta al tratamiento (40). La correccién qui-
rirgica de las lesiones tardias ha dado resultados poco alentadores a
causa sobre todo de la fibrosis y de la importancia de los trastornos de
la circulacién sanguinea local.
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3. HERPES GENITAL E INFECCIONES ASOCIADAS
3.1 Agente etiologico (41, 42)

El virus del herpes simple (VHS) es miembro de la familia de
Herpesviridae, constituida por virus relativamente grandes (120-150
nm de didmetro), con doble cadena de ADN y una envoltura icosahé-
drica. El VHS esta formado por un nicleo interno constituido por una
doble cadena lineal de ADN con una masa molecular relativa de
99 + 5 millones aproximadamente, doblada en forma de anillo con las
proteinas de la nucleocapsidia dispuestas en forma de pesas de gimna-
sia que atraviesan el agujero del anillo. Alrededor del nicleo hay una
serie de capas protefnicas que en conjunto reciben el nombre de
capsidia. La nucleocapsidia esta rodeada de un material globular y de
una «envoltura» membranosa.

La replicacién de los virus comienza en el nicleo, donde se trans-
cribe el ADN virico. En el citoplasma, el ARN especifico del virus
entra en polirribosomas libres y fijados a la membrana y dirige la
sintesis de las 45-50 proteinas viricas cifradas que hasta ahora se han
podido identificar. La agregacion de proteinas estructurales al ADN
virico se produce en el niicleo. Con el microscopio electronico pueden
verse tres tipos de «particulas»: las capsidias que carecen de micleo de
ADN; las capsidias que tienen un nicleo de ADN; y las capsi-
dias que envuelven a uno o dos virus y que parecen ser las uni-
dades infecciosas epidemiolégicamente importantes. El virus en-
vueito se separa a continuacién de la célula. Por cada célula se
hacen aproximadamente 80 000-120 000 ejemplares de ADN virico;
de este nimero, aparecen envueltos aproximadamente el 20 % de los
ejemplares. La relacién de particulas a titulo infeccioso suele ir de 50
a 1000:1 (41).

VHS-1 y VHS-2 son las designaciones de dos virus del herpes
simple estrechamente relacionados entre si y que tienen muchos anti-
genos comunes. Los estudios de hibridacion ADN-ADN indican que
el ADN del VHS-1 y el del VHS-2 estan constituidos por dos series de
secuencias: una, es una serie de «secuencias variables» exclusiva de
cada virus; la otra, que comprende aproximadamente un 45-50 % del
ADN de los dos agentes, constituye las secuencias «invariables» o
comunes. Se ha progresado mucho en el establecimiento de mapas de
los genomas del VHS-1 y del VHS-2. En general, el antisuero prepa-
rado contra VHS-2 da reacciones cruzadas con cepas de VHS-1. Para
diferenciar uno de otro se han utilizado varias técnicas, como las de
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‘neutralizacién, inmunofluorescencia de membranas, radioinmunoen-
sayos y ELISA. Ademas, VHS-1y VHS-2 difieren por las caracteristi-
cas de su proliferacién en distintos cultivos celulares, el tamaiio de las
placas, las lesiones que producen en la membrana corioalantoidea del
embrién de pollo, el neurotropismo y las lesiones hepéticas que pue-
den causar en ratones de laboratorio.

Los estudios epidemioldgicos indican que las infecciones de VHS-1
se encuentran sobre todo en las lesiones de los labios, cara y zonas no
genitales, mientras que el VHS-2 se halla sobre todo en la zona ano-
genital (/93). Sin embargo, ésta no es una norma invariable. En las
complicaciones neurolégicas del adulto se han encontrado diferencias
especificas de tipo asociadas al VHS-1 (encefalitis) y al VHS-2 (me-
ningitis aséptica) (52).

3.2 Patogenia

La infeccién por el virus del herpes simple puede ser persistente,
cuando al tiempo del virus infeccioso se producen anticuerpos neutra-
lizantes, en ausencia de la enfermedad, o latente, en cuyo caso esta
presente el genoma del virus pero no se pueden recuperar viriones
infecciosos excepto durante los periodos de enfermedad manifiesta.
Estos dos tipos de infeccion reflejan distintas interacciones dindmicas
entre el virus y la célula (42). ‘

En las infecciones iniciales VHS, el virus entra en una mucosa o
superficie cutinea susceptibles, derivadas del ectodermo embrionario.
Sin embargo, no hay un acuerdo general acerca de la fuente de los
virus que causan los episodios recurrentes de infeccién por VHS. En
modelos animales, después de una infeccién inicial, el VHS asciende
por los nervios periféricos hasta los ganglios radiculares dorsales. Se
ha utilizado la técnica del cocultivo ir vitro para demostrar la existen-
cia de VHS latentes en los ganglios de las raices dorsales y sacras de
pacientes con infeccién genital por VHS-2 (43, 44). Ademas, reciente-
mente se ha observado la infeccién latente por VHS de los ganglios
del sistema auténomo (45). Cabe suponer que las infecciones recu-
rrentes se presentan cuando se activan los virus latentes existentes en
los ganglios. No se conoce bien cuél pueda ser la importancia de la
reinfeccion exégena. Aunque no se puede descartar, es poco probable
que estas reinfecciones intervengan en la mayoria de las recurrencias
de la infeccién genital por VHS. Tanto los mecanismos inmunolégicos
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humorales como los de mediacién celular influyen en la patogenia y
en el curso de la infeccién genital por VHS.

3.3. Epidemiologia

El VHS es un virus ubicuo del hombre. La infeccién humana se
presenta en el mundo entero y la prevalencia de anticuerpos contra
VHS-1 varia en razén inversa a la situaciéon econémica. En los grupos
de peor situacién socioeconémica, casi todos los nifios pueden presen-
tar anticuerpos al llegar a los 5 afios de edad, mientras que en los
grupos de situacién mas elevada, es posible que solo en un 30 % de
las personas de 20 afios de edad puedan encontrarse anticuerpos con-
tra VHS-1. En general, la mayor parte de las personas tienen anti-
cuerpos contra VHS-1 a la edad de 50 afios (41).

Los estudios seroepidemiolégicos de la prevalencia y/o incidencia
de infeccién por VHS-2 tienen un valor limitado a causa de la reactivi-
dad cruzada que se produce entre la respuesta inmunitaria humoral
VHS-1 y al VHS-2. Resumiendo la rica informacién existente, puede
afirmarse que los anticuerpos contra VHS-2 no se suelen adquirir
antes del comienzo de la actividad sexual, que aparecen antes en los
grupos de peor situacién v que aumentan con la edad, v asi, por
ejemplo, en un estudio se encontraron anticuerpos en un 30 % apro-
ximadamente de los adolescentes, proporcién que habia aumentado a
mas de un 60 % en las mujeres que se aproximaban a la cincuentena
41, 46).

Los enfermos con herpes genital constituyen hasta el 8 % de los
que asisten a las clinicas antivenéreas en los Estados Unidos de Amé-
rica y paises escandinavos (47, 48). Los estudios realizados han de-
mostrado que existe una asociacién entre la infeccién genital por VHS
y otras enfermedades sexualmente transmitidas (47, 48).

3.4 Infeccién genital por VHS
3.4.1 Infeccion inicial

Se toma como infeccién genital inicial por VHS la que, sobre la
base de una informacién obtenida mediante interrogatorio cuidadoso
del paciente, puede considerarse que no ha sido precedida por nin-
guna otra infeccién genital que pudiera parecerse a la infeccion VHS.
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La infeccion herpética genital inicial causada tanto por el VHS-1
como por el VHS-2 produce vulvovaginitis, balanitis y/o uretritis doloro-
sas. Cominmente aparecen vesiculas miltiples y de distribucién bilateral
que se pustulan y confluyen en grandes wlceras dolorosas. Gradual-
mente en las tlceras aparece un tejido de granulacién y curan sin
cicatriz. Frecuentemente, al comienzo de la enfermedad aparece do-
lor, prurito, disuria y/o exudacién uretral. En la mujer se produce una
disuria «externa» cuando la orina pasa por las lesiones préoximas al
meato uretral.

El virus del herpes simple se puede aislar de las secreciones cervi-
cales del 90 % de las mujeres con enfermedad genital inicial (49). El
flujo vaginal estd causado por una cervicitis que puede ir desde un
proceso grave, necrético, hasta un leve eritema con escasas ulceracio-
nes de pequeiio tamafio. Las mujeres que liberan virus de su cérvix
durante largo tiempo pueden desarrollar frecuentes vesiculas nuevas
Yy, por consiguiente, una enfermedad vulvar que se prolonga largo
tiempo durante el episodio morboso inicial 50).

En la Figura 1 puede verse un diagrama del curso clinico de la
infeccién genital inicial por VHS. Después de un breve periodo de -
incubacién, comienzan los sintomas locales, cuya intensidad va au-
mentando gradualmente durante los primeros 7-10 dias del proceso.
La duracién media de los sintomas locales (dolor, prurito y exuda-
cién) en el herpes genital inicial es de unos 12 dias. Por término
medio, se liberan virus durante unos 11 dias (con unos limites de 1 a
33 dias) desde el comienzo de las lesiones hasta el Gltimo cultivo
positivo a VHS, y el lapso medio desde el comienzo de las lesiones
hasta la reepitelizacién completa de las lesiones es de unos 18 dias
(limites, de 4 a 45 dias). Existe una asociacién estrecha entre la dura-
cién de los sintomas locales y el tiempo que se liberan virus a partir de
las lesiones. Los enfermos con anticuerpos previos del tipo 1 VHS
presentan sintomas durante un lapso mas breve que los sujetos que no
tienen dichos anticuerpos, que pueden ser considerados como casos
de verdadera infeccién «primaria» por VHS.

Se quejan de sintomas generales, como fiebre, malestar, mialgias y
cefaleas, el 30 % aproximadamente de los casos de infeccién genital
inicial. Un 50 % aproximadamente de los enfermos se quejan de
adenopatias inguinales dolorosas. Sin embargo, los ganglios femorales
ylo inguinales se encuentran hipertrofiados en un 75 % de los casos y
en esta situacién pueden permanecer por un plazo hasta de 40 dias. La
inoculacién extra genital del virus —v.g., en dedos, nalgas, brazos u
0jos— se presenta en un 15-20 % de las infecciones iniciales ). La
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Fig. 1. Curso clinico de la infeccién inicial por virus del herpes
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faringitis por virus del herpes simple, que se manifiesta por dolores de
garganta y ulceraciones necréticas en la cara posterior de la faringe,
también se presenta en un 15 % de los casos de infeccién genital
inicial por herpes. En todos estos casos, se puede encontrar el antece-
dente de un contacto orogenital.

Un 2-3 % aproximadamente de los casos de herpes genital inicial
(5 % de las verdaderas «infecciones primarias») presentan intensa
cefalea, fotofobia, rigidez de nuca y pleocitosis mononuclear del li-
quido cefalorraquideo (LCR), que obedecen a una meningitis aséptica
cuya evoluciéon se detiene espontaneamente (52). A veces, el herpes
genital inicial se complica con una mielitis transversai o con una radi-
culopatia sacra (33).

3.4.2 Infecciones recurrentes

La infeccién recurrente genital por VHS es mas ligera y breve que
la infeccién inicial (Figura 2). Las recurrencias se presentan con un
menor nimero de lesiones (promedio: 6,5; iimites: 1-30), que general-
mente son unilaterales. La duracion de los sintomas en el herpes
genital recurrente es mas breve (promedio: 4.5 dias) y lo mismo sucede
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con la liberacién de virus (promedio: 4,4 dias; limites: 1-15 dias).
Ademas, las lesiones curan espontineamente en menos tiempo (pro-
medio: unos 10 dias) que en el caso de la enfermedad inicial. Los
sintomas generales son raros y la adenopatia inguinal dolorosa se halla
en un 10 % aproximadamente de las recurrencias. En el 60 % poco
mas o menos de los casos se pueden observar sintomas prodrémicos de
hormigueo o irritacién en el lugar de las lesiones, o un dolor radicular
irradiado hacia las nalgas o hacia la rodilla, y que precede en pocas
horas o dias a la aparicién de las vesiculas.

\

Fig. 2. Curso clinico de la recurrencia de herpes genital
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Los episodios de recurrencia de la infeccién por VHS en la vulva se
asocian con una cervicitis herpética concomitante con menor frecuen-
cia que los episodios iniciales. En el hombre, a veces se puede cultivar
el VHS a partir de la uretra durante los episodios de lesiones recurren-
tes del pene, pero por lo general no se observa una uretritis sintomatica
asociada (47, 54).

Es poco lo que se sabe de los factores asociados con las recurrencias
del herpes genital. Datos recientes indican que la frecuencia de recu-
rrencias de la enfermedad tras la infeccién inicial es mas elevada en
las infecciones por VHS-2 que por VHS-1. Después de la enfermedad
inicial, el tiempo medio hasta la primera recurrencia es de 120 dias
(limites: 25-360 dias) (51). El cuadro de herpes recurrente en un
mismo sujeto puede variar en gran medida segin progresa la enferme-
dad y también de unos individuos a otros. En un estudio, las mujeres
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sufrieron a un promedio de 1,9 recurrencias clinicas por 100 dias/pa-
ciente, mientras que en el caso de los varones la cifra correspondiente
fue de 2,7 (55). La elevada frecuencia de lesiones vulvares y/o cervi-
cales asintométicas o con sintomas minimos indica que la frecuencia
de recurrencias clinicas es més escasa en la mujer porque en el caso
de ésta las lesiones leves pueden pasar inadvertidas con més frecuen-
cias que en los hombres (56).

3.4.3 Infecciones asintomdticas

Esta demostrado que tanto las infecciones por VHS genitales ini-
ciales como las recurrentes pueden ser asintomaticas. Muchos sujetos
que tienen anticuerpos contra VHS-2 no tienen antecedentes de en-
fermedad genital sintomatica. Dado que los anticuerpos preexistentes
contra VHS-1 se asocian con infecciones genitales leves por VHS-2, es
posible que la enfermedad genital inicial asintomatica por VHS-2 se
presente con mayor frecuencia en sujetos que han padecido una infec-
cién por VHS-1 (41).

Se ha demostrado la existencia de episodios recurrentes de libera-
cién virica asintomaética a partir del cérvix o de la vulva en la mujer y
a partir de la uretra o del semen en el hombre. En la mujer, la
liberacién virica asintomadtica del cérvix o de la vulva se ha dado en un
5 % aproximadamente de las recurrencias de infeccién por VHS (56).
La excrecién cervical de virus en la mujer es de breve duracién (pro-
medio: 1,1 dias; limites: 1-3 dias). También se han observado pacien-
tes que eliminan crénicamente VHS durante semanas a partir del
cérvix (47). Convendria estudiar mas a fondo cual puede ser la contri-
bucién exacta a la difusién de la enfermedad de estas eliminadoras
cronicas de virus.

3.5 Infeccion neonatal por VHS (57)

Esta es una importante consecuencia de la infeccién genital por
VHS. Los recién nacidos raramente se infectan congénitamente por
transmisién transplacentaria del virus; cuando tal cosa ocurre, la ma-
yor parte de las infecciones intrauterinas por VHS provocan la muerte
fetal méas que defectos congénitos.

El riesgo de transmision del VHS de la madre con infeccién geni-
tal por VHS al nifio durante el transito vaginal es de un 50 % aproxi-
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madamente y se puede reducir a menos del 10 % si se practica una
cesarea antes de que se rompan las membranas o antes de que hayan
transcurrido cuatro horas desde la rotura. La infeccién del nifio por
VHS es muy grave, pues tiene una mortalidad del 50 %. Los cuadros
clinicos van desde una infeccién diseminada fulminante, con o sin
afectacion del sistema nervioso central (SNC), hasta infecciones loca-
lizadas en el SNC, ojos, piel o boca. Raramente un nifio infectado est4
libre de signos y sintomas. Los nifios que sobreviven a la infeccién
aguda tienen un pronéstico malo, pues mas de la mitad de ellos que-
dan con microcefalia, hidrocefalia o retraso psicomotor.

3.6 VHS-2y carcinoma del cuello uterino

La relacién epidemiolégica existente entre la infeccion por VHS-2
y el carcinoma cervical es compleja y sobrepasa el ambito de esta
exposicién. La mayor parte de los estudios retrospectivos y prospecti-
vos han sefialado que tanto la displasia cervical como el carcinoma del
cérvix son més frecuentes en mujeres que tienen anticuerpos contra
VHS-2 que en las que no lo tienen (58). Se precisan mas datos para
poder comparar a las mujeres que han sufrido infecciones cervicales
recurrentes por VHS con las que no estan en ese caso, y también
convendria estudiar hasta qué punto influye la frecuencia de recurren-
cias y los anticuerpos de tipo 1 preexistentes en el desarrollo ulterior
de displasias cervicales.

3.7 Diagnostico de laboratorio

El diagnostico serolégico del herpes genital se ve complicado por
la reactividad cruzada entre VHS-1 y VHS-2, asi como por el hecho
de que con la enfermedad recurrente no aumentan los anticuerpos
neutralizantes o los anticuerpos fijadores de complemento contra
VHS. En los pacientes con la enfermedad genital inicial, puede ser
util el diagnoéstico serolégico mediante la demostracién de un au-
mento al cuédruple en los anticuerpos fijadores de complemento o
neutralizantes contra VHS. Parecen prometedoras las nuevas técnicas
de determinacién de anticuerpos a los antigenos purificados VHS-1 y
VHS-2 mediante el método ELISA.

El aislamiento del virus por métodos que ya han sido bien descri-
tos sigue siendo el procedimiento normal para el diagnéstico de labo-
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ratorio de la infeccién genital por VHS (59). Entre otros métodos
auxiliares del diagnéstico figuran la valoracién inmunoldgica para la
determinacién de antigeno VHS, o los frotis tefiidos por los métodos
Wright-Giemsa o Papanicolaou para demostrar las células gigantes
polinucleares o las inclusiones intracelulares de Cowdry tipo A en
células exfoliadas de lesiones del cuello uterino o vesiculares (60).
Dos técnicas inmunolégicas disponibles en el comercio para la detec-
cién del antigeno VHS a partir de raspados de lesiones estan basadas
en la inmunofluorescencia directa y en la tincién indirecta con inmu-
noperoxidasa (61).

En el Cuadro 5 se resumen las evaluaciones comparadas del aisla-
miento de virus y las tres técnicas mencionadas para el diagnéstico del
herpes genital en enfermos que presentan lesiones genitales sospe-
chosas.

Cuadro 6. Comparacion del aislamiento de virus, la tincion indirecta con
inmunoperoxidasa, la inmunofluorescencia directa y la citologia para la
deteccién del virus del herpes simple en lesiones genitales sospechosas

Aislamiento Inmuno- Inmuno-
del virus peroxidasa fluorescencia Citologia?
Localizacién indirecta directa
N° % N° % N° % N° %
Organos genitales
masculinos 66/750 88 44/75 59 15/28 54 19/47 40
Organos genitales
femeninos 61/77 79 44/77 57 22/38 58 12/39 31
Cuello uterino
{aspecto anormal) 23/30 77 12/30 40 9/20 45 13/30 43
Total 150/182 82 100/182 55 46/86 53 44/116 38

2 Frotis de Papanicolaou.
N° de «positivos»/N° de exarmninados.

El hecho de que no se pueda demostrar la existencia de células
polinucleares en lesiones genitales sospechosas no excluye evidente-
mente el diagnéstico de herpes genital. Las técnicas de la inmunope-
roxidasa indirecta o de la inmunofluorescencia directa son més sensi-
bles y mas especificas que la citologia. Son preferibles estos métodos
de deteccién inmunolégica, rapidos y poco costosos. El método de la
inmunoperoxidasa indirecta tiene la ventaja de que se puede poner en
practica con un microscopio optico sin necesidad de la microscopia de
fluorescencia.

33



3.8 Prevencion

Como no hay quimioprofilaxis, inmunizacién o quimioterapia
efectivas contra la infeccién genital por VHS, s6lo parecen dtiles la
educacion del paciente, el diagnéstico preciso y las medidas destina-
das a disminuir las complicaciones y la morbilidad del proceso. Aun
cuando existe la posibilidad de transmisién de la enfermedad a partir
de excretores viricos asintomaticos, sin duda la enfermedad se trans-
mite mediante la actividad sexual durante los momentos en que la
enfermedad presenta sélo sintomas ligeros o permanece ignorada y
asintomatica. Asi, un buen diagnéstico y la explicacién al paciente del
curso clinico del herpes genital pueden reducir la transmisién del
virus. Se debe advertir a los pacientes que se abstengan del acto
sexual desde los primeros sintomas prodrémicos hasta que se haya
producido la reepitelizacién completa de la lesién ulcerosa.

No se ha podido demostrar que el uso de condones o los compues-
tos espermatocidas que inactivan in vitro al VHS reduzcan la trans-
misién de la enfermedad.

Los principales riesgos de la infeccién genital por VHS, como son
la infeccién neonatal, la displasia cervical y posiblemente el carci--
noma, se pueden reducir al minimo mediante el diagnéstico preciso
de la infecciéon genital por VHS en la mujer y mediante el asesora-
miento adecuado de los sujetos infectados. El examen sistematico
citolégico anual de estas mujeres permitira detectar las alteraciones
citolégicas activas, lo que conducira a una terapéutica definitiva antes
de que la displasia progrese a un carcinoma invasor.

Hasta que se dispongan de datos mejores sobre los cuales basar
los criterios que indiquen la operacién cesarea como medio de evitar
la transmisién durante el parto, para la atencién a embarazadas con
antecedentes de herpes genital se fijan las siguientes pautas: es pre-
ciso mantener estrechamente vigiladas a todas estas pacientes durante
la dltima parte de su embarazo para descubrir cualquier signo de
elimindcién de virus cervicales. En circunstancias 6ptimas, cuando el
embarazo esté a término, o se acerque este momento, se realizaran
ensayos para descubrir cualquier eliminacién asintomatica de VHS a
partir del cuello uterino. Ademas, al comienzo del parto deben obte-
nerse raspaduras cervicales para la tincién citolégica por inmunofluo-
rescencia o por inmunoperoxidasa. Si durante el parto o inmediata-
mente antes de éste no se puede encontrar ningin signo clinico, cito-
légico o de cultivo que demuestre la existencia de una infeccién por
VHS, se dejara transcurrir normalmente el parto por via vaginal. Si
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no se cumplen esos criterios puede recurrirse a la cesarea, siempre
que el feto no haya quedado ya expuesto como consecuencia de la
rotura de las membranas varias horas antes. Desgraciadamente, faltan
datos que permitan apreciar la efectividad y la relacién costo-benefi-
cio de la aplicacién de tales pautas.

Las mujeres que cuando estdn a término padecen un herpes geni-
tal inicial activo deben ser sometidas a la operacién cesirea. Los
episodios de herpes genital inicial en momentos anteriores del emba-
razo no justifican el aborto terapéutico, ya que es rara la transmision
transplacentaria.

El uso de vacunas de la subunidad purificada de VHS-2, que no
contiene antigeno virico ADN, ha dado resultados alentadores en la
prevencion de las infecciones experimentales en animales. En cambio,
el Grupo Cientifico no recomienda el uso de las vacunas de virus
inactivados que estan en el comercio desde hace varios afos, ya que
no se ha demostrado que sean inocuas o eficaces en la prevencién de
la enfermedad inicial o recurrente.

3.9 Tratamiento

Todavia no se dispone de una terapéutica antivirica especifica para
" la infeccién mucocutanea por VHS. Los tratamientos oclusivos, como
las pomadas, tienden a retrasar la curacién, a diseminar los virus y a
faciliar la formacién de nuevas lesiones (49, 54). En la actualidad se
recomiendan las medidas de apoyo (v.g., la aplicaciéon de agua ca-
liente) y el uso de agentes desecadores (v.g., sales de Epsom o
solucién de Burrows), seguidos de la desecacion por aire de las lesiones.
En el huésped inmunolégicamente competente, cuando las lesiones se
mantienen limpias y secas, es muy rara la superinfeccién bacteriana
de las infecciones genitales por VHS.

En un estudio con testigos del herpes genital recurrente realizado
en el Reino Unido se observé que una solucién de idoxuridina en
dimetilsulféxido a razén de 200 g/l podia abreviar el curso de la enfer-
medad genital recurrente (55). Sin embargo, otro estudio ulterior
realizado en los Estados Unidos de América demostré que con una
solucién de 300 g/l s6lo se obtenia una reduccion insignificante en la
duracién del lapso de eliminacién de virus durante las recurrencias,
sin que disminuyese la duracién de las lesiones o la frecuencia de las
recurrencias (63). En vista de su toxicidad y de que no se ha demos-
trado su eficacia, no se recomienda la idoxuridina. En evaluaciones
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prospectivas realizadas mediante la técnica del doble anonimato, la
vacuna BCG (62), los polvos fotodindmicos (194), el éter dietilico
(51), la pomada de adenina arabinésido al 3 % (49) y el levamisol
(64) resultaron ineficaces en la prevencién del herpes recurrente.

4. HEPATITIS B TRANSMITIDA POR VIA SEXUAL (65)

4.1 Agente etiologico

Tras el descubrimiento del antigeno Australia por Blumberg en
1964, se observaron las particulas de Dane (66), con lo cual se pudie-
ron obtener pruebas serolégicas sensibles tanto para los antigenos
como para los anticuerpos. El virus de la hepatitis de tipo B axin no se
puede cultivar pero puede transmitirse a ciertos primates en los cuales
se puede replicar. El virus y un exceso de su material capsular circu-
lan en la sangre, donde pueden identificarse gracias a su antigeno de
superficie (AgHBs).

4.2 Epidemiologia

Hasta hace poco tiempo se pensaba que la hepatitis B se transmi-
tia sobre todo por inoculacién parenteral de derivados de la sangre
humana infectados con el virus. Pese a las medidas adoptadas para
reducir el riesgo de contaminacion, la incidencia de hepatitis B no ha
disminuido e incluso estd aumentando en relacién con la hepatitis A.
En algunos enfermos que en principio se pensé que padecian una
hepatitis esporadica de tipo A, al hacer el ensayo con el AgHBs se
demostré que en realidad se trataba de una hepatitis de tipo B. En
muchos de esos casos, nada demostraba la existencia de una transmi-
sién parenteral. ‘

4.2.1 Transmision homosexual

En 1973, en varios estudios realizados en Londres se describié la
existencia de una asociacion entre la actividad sexual y la infeccién con
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el virus de la hepatitis B. Entre los pacientes que acudian a una clinica
antivenérea se encontré6 AgHBs y su anticuerpo con una frecuencia 10
veces superior a la de un grupo testigo de donantes voluntarios de
sangre (67). Se hall6 una correlacion entre la positividad a la prueba y
una historia de otras enfermedades sexualmente transmitidas, la expo-
sicién homosexual repetida, la promiscuidad y los antecedentes de
contactos anorrectales y orogenitales (65).

En un estudio de 67 enfermos hospitalizados por hepatitis B
aguda, el 40 % habia sido probablemente contagiado por contactos
domésticos o sexuales (68). El grupo del Hospital Middlesex encon-
tré6 que el 30 % de pacientes homosexuales y bisexuales daban resul-
tados positivos a la prueba de anticuerpos, mientras que entre los
varones homosexuales ésta proporcion era del 5 %. Se pudo demos-
trar AgHBs en la saliva, el liquido seminal y las secreciones vaginales,
si bien en concentraciones considerablemente inferiores a las que se
hallaron en la sangre. '

4.2.2 Transmision heterosexual

Los datos disponibles indican que la transmision sexual del virus
de la hepatitis B no es particularmente frecuente entre sujetos hetero-
sexuales en el Reino Unido, pero existen algunos varones que son
portadores cronicos del AgHBs y que son AgHbe positivos, que son
infecciosos para sus contactos sexuales femeninos pero no para los
demas miembros de la familia. Un estudio efectuado en los Estados
Unidos de América (69) demostr6 que el 38 % de los conyuges (sobre
todo mujeres) de enfermos con hepatitis B aguda adquirieron hepati-
tis B, mientras que la transmision al resto de los contactos familiares
fue minima. Tales datos indican que la transmisién heterosexual del
varén a la mujer puede plantear un problema importante. Estd mucho
menos claro que las mujeres que son portadoras cronicas puedan
infectar a sus contactos sexuales masculinos. La- diferencia de los indi-
ces de infeccion entre personas homosexuales y heterosexuales podria
deberse simplemente a las diferencias en el nimero de contactos se-
xuales. Es asimismo posible que las practicas sexuales de los varones
homosexuales faciliten el contagio del virus. Hoy en dia se suele
considerar que la transmisiéon homosexual y heterosexual, junto con la
transmisién perinatal, es una de las principales vias de propagacion
del virus de la hepatitis B en la sociedad moderna.
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4.3 Portadores cronicos

En su fase aguda, la hepatitis B adquirida por via sexual frecuente-
mente presenta un cuadro leve y subclinico. En la mayor parte de las
series publicadas de pacientes con hepatitis B transmitida sexual-
mente, la hepatitis clinicamente manifiesta era relativamente infre-
cuente. Sin' embargo, los estudios prospectivos han demostrado la
existencia de un padecimiento méas o menos perceptible en la mayor
parte de los varones homosexuales con infeccion aguda de hepatitis B.

En un pequefio grupo de varones homosexuales con hepatitis B
crénica y titulos persistentemente elevados de AgHBs en sus sueros se
hizo una investigacién minuciosa y se puso gran empeiio en localizar y
examinar a sus contactos sexuales (65). La mayor parte de ellos tenian
una intensa actividad sexual y habian establecido numerosos contactos
sexuales fortuitos, la mayor parte de ellos imposibles de localizar.
Todos estos sujetos con hepatitis B cronica habian padecido su enfer-
medad hepética desde un afio antes 0 mas e incluso, en algunos casos,
desde mas de 5 afios antes. Varios no parecian tener antecedentes
claros de un ataque agudo de hepatitis, y sus infecciones eran proba-
blemente subclinicas y ligeras. Las pruebas de funcién hepéatica eran
normales 0 mostraban concentraciones fluctuantes de transaminasa
sérica. '

Ademas, los pacientes con hepatitis crénica tenian el antigeno «e»
en sus sueros, antigeno que se asocia con la infecciéon inactiva. La
elevada prevalencia de antigeno «e» entre los varones homosexuales
positivos al AgHBs puede reflejar la adquisicion de la enfermedad en
la edad adulta, mientras que el antigeno «e» es escasamente preva-
lente entre los sujetos que han sido afectados en los primeros afios de
su vida. En la mayor parte de estos tltimos, el AgHBs pertenece al
subtipo Ad, que es el que se encuentra con mayor frecuencia entre los
donantes de sangre nacidos en el Reino Unido. Hallazgos similares se
han hecho entre varones homosexuales en los Estados Unidos de
América. En los paises occidentales el Ay es el que predomina entre
los sujetos farmacodependientes.

Las operaciones de vigilancia han demostrado que estos portado-
res, con titulos elevados de AgHBe, se mantienen en situacion estable
durante varios afios y pueden ser contagiosos para sus contactos sexua-
les durante. 10 afios o mas (65). El titulo de AgHBs en sus sueros se
mantiene a un nivel elevado (1:10 000, de acuerdo con la prueba
inversa de anticuerpos de hemaglutinacién pasiva), si bien en algunos
de ellos se observa una reduccién gradual en el titulo. Un varén
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homosexual sexualmente activo y muy importante para la transmision
del virus ‘'de la hepatitis B podria presentar las caracteristicas si-
guientes: -

1) Sin antecedentes de hepatitis aguda.

2) Titulo elevado de AgHBs.

3) Positivo al antigeno «e».

4) Generalmente del subtipo Ad.

5) Aspartato trasaminasa frecuentemente elevada.
6) Situacién estable durante muchos afios.

4.4. Casos agudos

Notablemente, los casos agudos de hepatitis transmitida por via
sexual suelen ser leves y subclinicos. Los enfermos en los que aparece
ictericia generalmente se recuperan por completo y con rapidez. En el
momento del diagnéstico, en sus sueros se puede encontrar AgHBs
en titulos relativamente elevados, pero después disminuyen rapida-
mente y al cabo de 3 meses han desaparecido (65). Estos pacientes
probablemente s6lo son infecciosos para sus contactos sexuales du-
rante pocas semanas y en la mayoria de los casos el pronéstico es muy
" bueno.

4.5 Prevencion

Un estudio reciente del grupo del Middlesex Hospital incluyé el
estudio sistematico de 7300 pacientes que asistian a la clinica de enfer-
medades sexualmente transmitidas. Mediante la prueba inversa de
hemaglutinacién pasiva dieron resultados positivos al AgHBs los sue-
ros de 72 pacientes, a una dilucién de 1:20; todos estos sueros se
ensayaron también para el antigeno «e» y el anticuerpo. La mayor
parte de los que poseian el AgHBe eran asimismo portadores croni-
cos. Se comprob6 también que 17 de 19 portadores de AgHBe y 14 de
16 pacientes con hepatitis aguda eran homosexuales masculinos. Se
presté asesoramiento a los portadores crénicos, advirtiéndoles que
mientras tuviesen el AgHBe en su sangre podian transmitir la infec-
cién a sus contactos sexuales. La mayor parte de los pacientes se
inquietaron de esta posibilidad y tras 6 meses de vigilancia se observo
una reduccién a la cuarta parte en el nimero de contactos sexuales
del grupo en su conjunto. Siempre que se disponga de los recursos y
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del personal capacitado necesarios, se recomienda el examen sistema-
tico de los pacientes que asisten a las clinicas de enfermedades sexual-
mente transmitidas, con el fin de dar asesoramiento a las personas
que se encuentren infectadas.

Los estudios prospectivos en gran escala de cohortes de varones
homosexuales efectuados en los Estados Unidos de América han re-
velado una incidencia excepcionalmente elevada de infecciones por
virus de la hepatitis B, con indices anuales de ataques del 10 al 40 %.
En ese pais se estan iniciando dos ensayos de vacuna contra la hepati-
tis B, con testigos tratados con placebo, estudios que se terminaran en
el curso de 1980-81. La hepatitis B podria ser la primera enfermedad
de transmisién sexual para la que se pudiera disponer de una vacuna.

5. INFECCIONES CAUSADAS POR UREAPLASMA
UREALYTICUM Y MYCOPLASMA HOMINIS (70)

5.1 Agentes etiologicos (7/-73)

U. urealyticum (serotipos I-VIII) es la tinica especie conocida del
género Ureaplasma, cuyos miembros se caracterizan por su actividad
uredsica. M. hominis (que tiene por lo menos 3 subtipos seroldgicos
distintos) es una de las cuarenta y tantas especies del género Myco-
plasma. Ambos géneros pertenecen a la familia Mycoplasmataceae,
que se caracteriza porque requieren esteroles para su proliferacién.

Los micoplasmas (U. urealyticum y M. hominis) son los procario-
tas auténomos mas pequefios y sencillos y, en consecuencia, disponen
de un genoma muy pequefio con una masa molecular relativa de
4,5 X 10® aproximadamente. Los valores de la fraccién GC (guanina,
citosina) de los serotipos de U. urealyticum y de los subtipos de M.
hominis son aproximadamente de 0,277-0,28 y de 0,285-0,292, respec-
tivamente. Las células de los micoplasmas tienen un tamaiio de 100 a
unos 2000 nm. Estdn rodeadas de una membrana de tres capas de un
grosor de 8-10 nm, compuestas sobre todo de proteinas y Iipidos,
como se ha demostrado por su analisis quimico. U. urealyticum posee
una capa extramembranosa con estructuras filosas. Las células contie-
nen ribosomas, dispuestos a veces en forma geométrica y cadenas
de ADN.

Cultivadas en agar, las colonias de U. urealyticum tienen un dia-
metro que varia desde 10-15 um en las zonas de mas densa prolifera-
cién hasta 200-300 wm en las colonias aisladas. Las colonias mayores
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adoptan el tipico aspecto de «huevo frito», como las colonias de M.
hominis, que normalmente tienen un didmetro de 300 a 3000 pm.
Tanto un U. wurealyticum como en M. hominis se han encontrado
varias enzimas. La actividad ureésica es una propiedad exclusiva de
los ureaplasmas. :

Hasta ahora no se ha podido cultivar los micoplasmas ni los ureo-
plasmas en un medio bien definido. Todos ellos requieren esteroles y
acidos grasos en forma asimilada, que normalmente se proporcionan
agregando al medio 100-200 ml/1 de suero de caballo. La prolifera-
cién maxima de los ureaplasmas se obtiene cuando el medio contiene
aproximadamente 0,5 g/l de urea, suministrada en parte por la adiciéon
de suero de caballo. El pH 6ptimo para U. wurealyticum es de
6,0 = 0,5. En las mejores condiciones, el organismo prolifera hasta
alcanzar concentraciones de 5 X 107 unidades formadoras de colonias
por ml, en un lapso de 12-18 h. Pierde su viabilidad en un plazo de 48ha
37° C, y en un plazo mayor con temperaturas inferiores.

Poco se sabe acerca de los factores favorecedores de la prolifera-
cion de M. hominis. La energia procede probablemente de la descom-
posicién de la arginina, que normalmente se proporciona en cantida-
des suficientes al agregar suero de caballo al medio de cuitivo. El pH
optimo para la proliferacién es de 7,5 = 0,5. M. hominis alcanza
titulos superiores a 10° unidades formadoras de colonias en un lapso
de 48-72 horas y permanece viable durante mas de 7 dias a 37° C. Los
micoplasmas se pueden conservar durante afios a —70° C en liofili-
zacion.

5.2 Patogenia e inmunologia
,

Varios autores han demostrado que en el curso de las infecciones
por M. hominis se eleva considerablemente el titulo de anticuerpos
(70). En un estudio de infeccién genital experimental al cercopiteco
verde (74) se descubrieron anticuerpos 1gM al tercer dia, que alcanza-
ron su maximo al sexto dia y desaparecieron al cabo de unos 30 dias.
Los anticuerpos IgG se encontraron a los 60 dias de la infeccién. La
inmunidad celular, medida por la transformacién de linfocitos, apare-
cié al cabo de una semana aproximadamente de la infeccién, alcanzo
su punto maximo hacia el 14° dia y adn se podia detectar 30 dias
después de la infeccién, cuando se dio por concluido el estudio. Por
desgracia, nada se sabe acerca del efecto protector de las respuestas
humorales y celulares a las infecciones genitales por M. hominis.
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Un nimero muy escaso de estudios-han revelado la existencia de
respuestas inmunitarias mensurables y significativas a las infecciones
genitales por U. urealyticum (70). En un estudio (75), en el que dos
voluntarios presentaron una uretritis no gonocécica después de ha-
berse autoinoculado con U. urealyticum del serotipo V, mediante la
prueba de inhibicién metabélica se encontré una respuesta significa-
tiva de anticuerpos de cuatro semanas de duracién. Parece poco pro-
bable que esos anticuerpos puedan tener una funcién importante en la
proteccién contra la infeccién por U. urealyticum.

5.3 Epidemiologia

5.3.1 Infeccion (70)

Es de suponer que la infeccién micoplasmitica del recién nacido se
produce en el curso de su paso por el canal del parto, pues los que
nacen por cesarea estan infectados con menor frecuencia que los naci-
dos por parto vaginal. El indice de positividades al aislamiento en los
recién nacidos- estd relacionado con la proporcién de madres in-
fectadas.

Poco tiempo después del parto desaparecen los micoplasmas. En-
tre los nifios de 1 ano de edad, menos del 5% siguen estando infecta-
dos. Los varones de edad prepuberal raramente est4n infectados con
micoplasmas genitales, mientras que se puede encontrar U. urealyti-
cum en el tracto genital de un 10 % aproximadamente de las nifias
prepuberes, y M. hominis en un 5 % poco mas o menos. Después de
la pubertad, el indice de positividades en el aislamiento de ambos
microorganismos va aumentando con la edad, si bien en las mujeres la
infeccién aparece antes y el indice de aislamientos se eleva con mayor
rapidez que en los varones. Se observa una correlacién estrecha entre
actividad sexual e infeccién con micoplasmas genitales (76).

Los indices de positividades al aislamiento también tienden a ele-
varse por otros factores, como, por ejemplo, la mala situacién socioe-
conomica, el uso de anticonceptivos orales y de dispositivos intrauteri-
nos, el embarazo, y la convivencia con un marido que padece uretritis
no gonocdcica, aun en una mujer sana. El uso habitual de condones
se acompafia de indices de aislamientos mas bajos tanto en lo que
respecta a M. hominis como a U. urealyticum, mientras que la circun-
cisién s6lo se asocia con un indice de aislamientos mas bajo de M.
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hominis (76). U. urealyticum se puede aislar de la garganta de un
5-10 % de adultos sanos y M. hominis de un 1,5-3 %.

5.3.2 Seroepidemiologia

Después de la pubertad aumenta la frecuencia de anticuerpos a
titulos bajos contra M. hominis y U. urealyticum, en correlaciéon con
un aumento en el indice de positividades al aislamiento de micoplas-
mas, que empieza a elevarse en ese momento. En el grupo de edad de
40 a 49 afios se alcanza el maximo en la seroprevalencia, pues en €sos
momentos dan resultados positivos el 95 % de los sueros ensayados.
Durante el embarazo se observa un aumento significativo del titulo de
anticuerpos en un 90 % de las mujeres infectadas por M. hominis y
en un 40 % de las infectadas por U. urealyticum (77).

- 5.4 Manifestaciones clinicas

A continuacién se describen las infecciones del tracto urogenital
que pueden causar los micoplasmas.

5.4:1 Uretritis no gonocdcica y procesos asociados

Casi todos los estudios realizados permiten concluir que M. homi-
nis no es un agente casual de uretritis no gonocdcicas. Aunque los
estudios seroldgicos no han proporcionado datos fehacientes acerca
de la posible intervencién de U. urealyticum en esa enfermedad,
otras informaciones contradicen esas observaciones (/0). En un estu-
dio con enfermos de uretritis no gonocécica que tenian relacion sexual
con un numero relativamente escaso de personas y que no habian
padecido episodios previos de uretritis se encontré que el indice de
aislamientos y la concentracién de U. urealyticum en la primera orina
evacuada era significativamente mayor entre aquellos sujetos cuyos
cultivos de C. tracomatis daban resultados negativos que entre aque-
llos que dieron cultivos positivos a C. tracomatis, 0 que en un grupo
de sujetos sin uretritis establecido para la comparacién, y ello a pesar
de que este tercer grupo tenia contactos sexuales con un numero
mayor de personas (10). Del mismo modo, en tres estudios ulteriores
(9, 78, 79) se obtuvo un indice mas elevado de aislamientos de U.
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urealyticum en enfermos negativos a C. tracomatis que en enfermos
con uretritis no gonocéeica positivos a C. tracomatis, sin que se hu-
biera hecho seleccién por antecedentes de uretritis 0 por mimero de
personas con las que habfan tenido contacto sexual. Al recopilar los
datos procedentes de uno de esos estudios (9), entre los pacientes con
uretritis no gonocdcicas se obtuvieron indices de aislamientos de U.
urealyticum significativamente mas elevados entre los varones que
sufrian su primer episodio de uretritis que entre los que ya habian
padecido otros episodios anteriores, y también entre los hombres que
habian tenido contacto sexual con 5 6 menos personas que entre
aquellos que lo habian tenido con 6 6 mas. Esta tiltima observacién es
contraria a todo lo que se habia hallado en varones sin uretritis (195).
También se han obtenido datos a favor de la intervencién etiol6gica
de U. urealyticum mediante estudios con ensayos terapéuticos selecti-
vos (9, 10) y con inoculaciones uretrales en primates no humanos y en
seres humanos (75).

En la uretra de sujetos con epididimitis y prostatitis se han aislado
tanto U. urealyticum como M. hominis, pero no pueden sacarse con-
clusiones acerca de su importancia etiolégica (78).

5.4.2 Salpingitis aguda

Se han comunicado varios casos de aislamiento de M. hominis en
personas con enfermedad inflamatoria pelviana (70). En un estudio
con testigos y extraordinariamente minucioso (80), 50 mujeres fueron
diagnosticadas de salpingitis mediante inspeccién directa por laparos-
copia. En 4 casos se aislé M. hominis como el tinico agente que se
hallaba directamente en las trompas de Falopio, mientras que no
pudieron aislarse micoplasmas en las trompas de ninguna de las muje-
res testigo. En las 4 pacientes mencionadas, en el curso de la enferme- .
dad se observé un aumento significativo en el titulo de anticuerpos
mediante la hemaglutinacién indirecta (HAI). Se aislé M. hominis en
el cuello uterino de un 64 % de las pacientes con salpingitis y de un~
6 % de las testigos. Se encontraron anticuerpos HAI en un 54 % de’
las pacientes con salpingitis y en un 10 % de las testigos no infectadas
({72). M. hominis se inocul6 directamente en las trompas uterinas de
5 hembras de cercopiteco verde, y en todas ellas al cabo de pocos dias
se pudo observar la aparicion de parametritis y salpingitis, que deja-
ron de evolucionar espontaneamente (74).

Es poco probable que U. urealyticum sea causa de salpingitis aun
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cuando se ha aislado directamente de las trompas de 2 entre 50 pa-
cientes con salpingitis aguda (80). Los indices de aislamientos a partir
del cérvix no difieren entre mujeres con o sin salpingitis. U. urealyti-
cum no causa trastornos en los cultivos de 6rgano de trompa de
Falopio ni producen salpingitis experimentales en cercopitecos verdes.

5.4.3 Fiebre postaborto y puerperal (70)

Se ha aislado M. hominis en la sangre de pacientes con aborto
$éptico, y todas ellas habian dado respuestas de anticuerpos al ger-
men. Se observaron anticuerpos en el 50 % de las mujeres con abor-
tos febriles y solo en el 14 % de las que habian tenido su aborto sin
fiebre.

Se ha aislado .M. hominis en la sangre de un 8 % aproximada-
mente de mujeres con fiebre puerperal. En la mayor parte de estos
casos se pudo detectar una respuesta de anticuerpos. Algunos autores
han aislado M. hominis con mayor frecuencia en las vaginas de muje-
res con fiebre puerperal que en las testigos, mientras que otros no han
podido demostrar la misma diferencia. La fiebre puerperal causada
por M. hominis es poco intensa y desaparece espontineamente al
cabo de 2 a 3 dias.

No se sabe hasta qué punto U. urealvticum tiene alguna importan-
cia en la fiebre puerperal.

5.4.4 Aborto espontdneo, parto de feto muerto, prematuridad e
insuficiencia ponderales, al nacimiento (70)

Aunque no hay pruebas definitivas de que exista una asociacién
entre la infecciéon materna con micoplasmas genitales y el aborto es-
pontaneo o el parto de feto muerto, no faltan estudios indicativos de
que si hay una tal relacion. No se sabe si los micoplasmas genitales
invaden al feto causando su fallecimiento o si la invasién de los tejidos
fetales es s6lo secudaria a la muerte fetal.

Se ha observado que la infeccion del recién nacido con U. urealy-
ticum se asocia al escaso peso al nacimiento pero no se sabe muy bien
por qué mecanismo, ya que no hay ninguna asociacién entre la infec-
cién microplasmatica del nifio o de la madre y una reduccién del
tiempo de gestacién.
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5.4.5 Esterilidad

Mucho se ha discutido cual pueda ser la importancia de la infec-
cién micoplasmatica en la esterilidad, aparte de la causada por la
salpingitis producida por M. hominis (70). En un detallado estudio
con testigos en el que se incluy6 a 109 parejas estériles y a 38 fértiles
(81), se aisl6é U. urealyticum en uno o en ambos cényuges en el 53 %
de las parejas fértiles y en el 57 % de las estériles, y se aislé M.
hominis en un 13 % y en un 15 % de las fértiles y de las estériles,
respectivamente. Durante los 12 meses siguientes, 23 de las mujeres
concibieron. Se aislé U. urealyticum en un 63 % y M. hominis en un
68 % de las parejas en las que habia concebido la mujer, en lugar de
un 56 % y un 13 %, respectivamente, en las parejas en las que la
mujer no habia concebido. Otros investigadores han obtenido resulta-
dos similares.

El dnico estudio con testigos conocido, se referia al tratamiento de
88 parejas estériles con doxiciclina durante 28 dias. Pese a que en
todas ellas se erradic6 M. hominis 'y U. urealyticum, s6lo 16 % de las
mujeres concibieron, proporcién que no sobrepasaba a la observada
entre las parejas a las que se administré un placebo (82).

Por ahora no hay ninguna prueba fehaciente de que los micoplas-
mas genitales puedan ser causa dé esterilidad humana. Por consi-
guiente, no se justifica la indicacién del tratamiento antibi6tico en las
parejas estériles infectadas con M. hominis, con U. urealyticum o con
ambos.

5.5 Diagnéstico de laboratorio (70-72)

Los mejores aislamientos se obtienen cuando las torundas se intro-
ducen en el medio para micoplasmas inmediatamente después de la
toma, y se conservan a 4° C hasta su llegada al laboratorio, lo cual
conviene que suceda en un plazo méaximo de 24 horas. Si no se dis-
pone de un medio para micoplasmas, una posibilidad aceptable es la
utilizacién del medio de Stuart para el transporte.

También las muestras de orina se deben conservar a 4° C hasta el
momento del cultivo si se quiere obtener la maxima sensibilidad en el
aislamiento. En el laboratorio de diagnéstico la muestra se cultiva en
una atmésfera de N, + 10 % CO, o en aire atmosférico + 10 % CO,,
a una temperatura de 37° C.

Los micoplasmas genitales se pueden identificar de diversas mane-
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ras. Un cambio de color en un medio con arginina y acetato de tallio
sefala la presencia de M. hominis, mientras que un cambio de color
en un medio con urea indica la existencia de U. urealyticum. Cuando
todo se ha hecho en las mejores condiciones, las colonias de ureaplas-
mas adoptan el tipico aspecto de «huevo frito» y alcanzan el tamafio
de las colonias pequefias de M. hominis. Para obtener un medio
diferencial se agrega lincomicina, que es activa contra M. hominis
pero no contra U. wurealyticum, o eritromicina, que tiene el efecto
inverso. La identificacién serolégica de M. hominis se hace o bien por
epi-inmunofluorescencia o por inhibicién de la proliferacién.

U. urealyticum se puede identificar por su actividad uredsica, apli-
cando una mezcla que contenga urea (10 g/I) y un indicador sensible
del amoniaco, por ejemplo, el sulfato manganoso (8 g/l). Las colonias
de U. -urealyticum presentan un color marrén oscuro. Esos compues-
tos pueden asimismo agregarse a un medio s6lido. La determinacion
de serotipos de U. urealyticum debe hacerse directamente en la placa
de aislamiento primario por epi-inmunofluorescencia.

Para el estudio de los micoplasmas se han utilizado varias técnicas
serolégicas, cuyas sensibilidades y especificidades han sido compara-
das por diversos autores (71). Las técnicas serolégicas pueden ser
dtiles como medios auxiliares de diagndstico, ya que la infeccion
aguda se caracteriza por un aumento en el titulo de anticuerpos. Sin
embargo, la serologia de los micoplasmas es ttil sobre todo para la
investigacién epidemiolégica, ya que no es facil disponer de los reacti-
vos necesarios, que sélo se suelen encontrar en los centros de investi-
gacion.

5.6 Tratamiento

Como puede verse en el Cuadro 6, los agentes antimicrobianos se
pueden clasificar en tres grupos segin su actividad in vitro: el primer
grupo (doxiciclina, tetraciclina, estreptomicina, gentamicina, especti-
nomicina y cloranfenicol) posee una actividad relativamente elevada
contra ambas especies; un segundo grupo (eritromicina y lincomicina)
tiene efectos distintos sobre las dos especies, y un tercer grupo (peni-
cilina, ampicilina, cefaloridina, sulfamidas y trimetroprima) no actda
contra ninguna de ellas (73). En general, la eficacia del tratamiento
guarda una estrecha relacién con los resultados de las pruebas de
susceptibilidad.

La tetraciclina y sus derivados son los medicamentos de eleccién
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para las infecciones urogenitales por U. urealyticum y por M. homi-
nis. Si s6lo se aisla U. urealyticum, se puede recurrir a la eritromi-
cina, ya que existe una cierta proporcion (un 10 % aproximadamente)
de cepas resistentes a la tetraciclina.

Cuadro 6. Susceptibilidad in vitro de U. urea/yticurh y de M. hominis

a los antimicrobianos (+ = activo; — = inactivo)?
Agentes antimicrobianos U. urealyticum M. hominis
Doxiciclina + +
Tetraciclina + +
Estreptomicina + +
Gentamicina + +
Espectinomicina + +
Cloranfenicol + +
Eritromicina + -
Lincomicina - +
Penicilina - —
Ampicilina - -
Cefaloridina - -

Sulfonamidas
Trimetropim

2 Datos facilitados por el Dr. F. T. Black.

6. INFECCIONES CAUSADAS POR
HAEMOPHILUS DUCREYI

6.1 Agente etiolégico

H. ducreyi es un bastoncillo pequefio, inmdvil, gramnegativo, no
esporulado y con un aspecto tipico de «encadenamiento» estreptoba-
cilar en la tincién por el método Gram. Con el microscopio electr6-
nico se observa una caracteristica estructura de pared celular, gramne-
gativa. Es un anaerobio facultativo muy exigente para su cultivo. No
se ha demostrado ninguna caracteristica de cultivo o bioquimica que
sea exclusiva de este germen. :

Entre los criterios actualmente exigidos para la inclusién de un
bacilo gramnegativo aerobio o anaerobio facultativo en el género
Haemophilus figura la necesidad de uno o ambos factores de prolife-
racién hemina (x) y dinucle6tido nicotinamida adenina (V), o algin
substituto afin. ]

Por medio de una prueba de porfirina, se demostré la necesidad
de hemina exdgena en 23 cepas de H. ducreyi aisladas en la clinica a
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partir de dlceras genitales, lo cual reafirmé que esas cepas pertenecian
al género Haemophilus (83). Entre otros criterios taxonémicos utiles
para la identificacion de H. ducreyi figuran la capacidad de reducir el
nitrato y un contenido de guanina + citosina de una fraccion molar
0,38, lo cual esta de acuerdo con el contenido de guanina + citosina
de todas las cepas de Haemophilus que tequieren hemina, que es
inferior a una fraccién molar de 0,39 (84). Si se consideran la estruc-
tura de la pared celular y las necesidades de cultivo, solo se puede
incluir en el género Haemophilus un nimero reducido de cepas de
referencia. Una de esas cepas es la cepa de referencia CIP542 del
Instituto Pasteur (84).

6.2 Epidemiologia

Se desconoce la epidemiologia general del chancroide bacteriologi-
camente confirmado. Las descripciones epidemiolégicas del chan-
_croide clinico se han basado en la presencia de una tipica dlcera
genital, con o sin linfadenopatia. Recientes estudios han puesto de
relieve la importancia de la flora polimicrobiana de las dlceras genita-
les y sefialan que existen dlceras indistinguibles del chancroide con las
que se asocian gérmenes distintos de H. ducreyi (85). Hasta hace
poco tiempo, los estudios epidemiolégicos tenfan un valor limitado,
pues no habia gran seguridad en los criterios empleados para la identi-
ficacién del caso. Pese a esas limitaciones, puede calcularse que
en el mundo entero el chancroide es varias veces més prevalente que
la sifilis y, en algunas zonas de estudio, es mas frecuente que la
blenorragia (86, 87). El chancroide es sobre todo una enfermedad de
paises en desarrollo tropicales y subtropicales. Fuera de esta zona, l2
enfermedad tiende a presentarse en epidemias asociadas a un grupo
reservorio de escasa higiene (por ejemplo, las epidemias observadas
en Groenlandia, Turquia y Canadi).

En una zona geogrificamente restringida en la parte central de
Canad4 se present6 un brote epidémico de chancroide bacterioldgica-
mente confirmado, con caracteristicas similares a las que se habian
observado en estudios anteriores (86). Los pacientes en general eran
jovenes, sexualmente activos, del sexo masculino, mestizos o indios
nativos, tenfan antecedentes de enfermedad venérea y habian experi-
mentado contactos sexuales con gentes que frecuentaban los bares de
los hoteles mas antiguos de la parte central de Winnipeg. Los varones
presentaban sintomas con mayor frecuencia y podia establecerse una
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relacién positiva con pequefios traumatismos y negativa con la circun-
cisién.

Aunque se pudieron encontrar tlceras genitales en algunos contac-
tos femeninos, no se ha podido determinar la amplitud del reservorio
de los gérmenes ni la importancia de los portadores en la disemina-
cién del chancroide.

6.3 Manifestaciones clinicas

Tras un periodo de incubaci6n de 3 a 5 dias, aparece una pequeiia
péapula inflamatoria, que se hace pustulosa o a veces vesiculo-pustulo-
sa y se ulcera en 2 6 3 dias. La clésica tlcera del chancroide es
superficial y plana, de un didmetro de pocos milimetros a 2 cm. Los
bordes aparecen desflecados o festoneados y la lesion esta rodeada de
un halo inflamatorio rojo. La base esta cubierta de un exudado necré-
tico y sangra facilmente cuando se limpia el exudado. Al revés de lo
que sucede con el chancro sifilitico, la lesién es extraordinariamente
dolorosa y sensible al tacto, y no esti indurada. Las localizaciones
mas frecuentes en el hombre son el orificio prepucial, la superficie
interna del prepucio y el frenillo. En la mujer, se localizan sobre todo
en los labios mayores, en la comisura posterior de éstos y en la regién
perianal. Las tlceras suelen ser miltiples, frecuentemente como resul-
tado de la autoinoculacién. Pueden aparecer tlceras extragenitales,
pero son raras y también parecen ser consecuencia de la inoculacién
directa.

En mas del 50 % de los casos se observa asimismo una adenopatia
inguinal inflamatoria aguda, dolorosa y sensible al tacto, unilateral
en las dos terceras partes de los casos aproximadamente. Si el sujeto
no se trata, los ganglios afectados confluyen, formando un bubén
supurado. La piel que lo recubre adopta un aspecto eritematoso,
tenso y delgado, rompiéndose finalmente para dejar una gan dlcera.

6.4 Diagnéstico de laboratorio

El examen directo mediante tincién de Gram del material clinico o
de la sangre de un conejo inoculado apenas tiene valor a causa de la
flora polimicrobiana que contiene la mayor parte de las tdlceras geni-
tales. La tincién inmunoquimica especifica con anticuerpos fluores-
centes (AF) puede ser 1til para la diferenciacién previa entre
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H. ducreyi y otros bacilos gramnegativos de las tlceras genitales con-
taminadas (88). Se tratard por todos los medios de confirmar me-
diante cultivo los resultados positivos a la prueba AF.

En el aislamiento de H. ducreyi a partir de lesiones genitales se
han obtenido éxitos muy variables, desde 0 hasta mas de 75 % (87,
89, 90). En un estudio reciente hecho con un grupo de pacientes con
chancroide probable se ha conseguido llegar a una proporcién del
56 % mediante un medio selectivo de agar chocolate enriquecido a
razén de 10 g/l con Isovitalex (Baltimore Biological Laboratory, Balti-
more, MD, EUA) y que contenia 3 mg/l de vancomicina (91). De 2 a
9 dias después de la inoculacion aparecieron unas colonias de pe-
quefio tamafio, sin aspecto mucoide, trashicidas y de un color gris
amarillento, que se podian mover empujandolas sobre la superficie
del agar. Pueden ser importantes las condiciones de la incubacion,
que se hace en atmosfera saturada en vapor de agua, un 5-10 % de
di6xido de carbono y temperaturas de 35 a 37° C. Para el cultivo
primario este medio ha demostrado ser al menos tan efectivo como la
sangre de conejo, y es mas practico para usarlo en los laboratorios
clinicos. La escasa experiencia acumulada indica que la adicién al
medio de 50 g/l de suero fetal de ternera puede aumentar ain mas la
capacidad de recuperacion de cepas de H. ducreyi dependientes del
suero.

6.5 Prevencion

Las mejores medidas de proteccién pueden ser el tratamiento ra-
pido de los casos sospechosos y de sus contactos, y el mantenimiento
de una mejor higiene genital general.

6.6 Tratamiento

En algunos de los primeros estudios se observé la susceptibilidad
in vitro de H. ducreyi a un pequefio nimero de agentes antimicrobia-
nos. Se ha vuelto a evaluar la susceptibilidad in vitro de 19 muestras
de H. ducreyi aislados en Winnipeg a 13 agentes antimicrobianos
(92). En el Cuadro 7 pueden verse algunos de los resultados obteni-
dos, que vienen a confirmar observaciones previas hechas en el labo-
ratorio y en la clinica. En muestras de H. ducreyi tesistentes en la
ampicilina se ha encontrado un plasmido que dirige la produccion de
B-lactamasa (93). La posibilidad de que aparezcan cepas multirresis-
tentes puede explicar algunos informes clinicos de-casos de chancroide
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resistentes (87). En viajeros que regresaban a Estados Unidos
de América procedentes de Asia sudoriental se encontré una propor-
cibn ain més elevada de cepas de H. ducreyi positivas a la
B-lactamasa y resistentes a la ampicilina.

El chancroide se puede tratar mediante la administracién de un
gramo de sulfafurazol o de 500 mg de tetraciclina por via oral, 4 veces
al dia. Algunos especialistas prefieren utilizar preparaciones de sulfo-
namidas de acci6n mas prolongada, como las sulfonamidas triples o la
sulfadiazina, en lugar del sulfafurazol. La administracién de antimi-
crobianos debe mantenerse hasta que se curan la lesién y la adenopa-
tia, lo que suele suceder al cabo de unas 2 semanas. Los nédulos
fluctuantes se aspiraran para prevenir su rotura, ya que la supuracion
puede continuar a pesar del tratamiento. Los bubones de mas de 5 cm
de didgmetro casi siempre habran de ser drenados. Otros antibiGticos
que se pueden utilizar son la estreptomicina, eritromicina, cloranfeni-
col y co-trimoxazol (generalmente, 5 partes de sulfametoxazol y 1
parte de trimetoprim). Como hoy en dia se dispone de mejores méto-
dos de cultivo y es tan variable la susceptibilidad a los antimicrobianos
de las cepas de H. ducreyi prevalentes, covendra ir utilizando cada
vez los ensayos de susceptibilidad in vitro como guia del tratamiento.

Cuadro 7. Susceptibilidad a los antibiéticos de muestras de H. ducreyi
aisladas en la clinica? .

N° de cepas con CIM® {mg/i) de:

Antibiético
0,125 025 05 1 2 4 8 16 32 64 =128

Cloranfenicol 3 5 11 1 1

Tetraciclina 1 2 9 7 1 1
Sulfafurazol 2 6 2 5 3 2

Ampicilina 4 i3 3 3
Kanamicina 2 3 9 4

Vancomicina 1 1 2 5 8 4

2 Segln Hammond, G. W. et al (92).
CIM = concentracién inhibidora minima.

7. INFECCIONES TRANSMISIBLES POR VIA SEXUAL
CAUSADAS POR CITOMEGALOVIRUS

7.1 Agente etiologico

Los citomegalovirus (CMV) pertenecen al grupo de los virus del
herpes. La capsidia proteinica cuboide de un CMV tiene un diametro

52



de 120 a 150 nm y esta constituida por 162 capsémeros pentagonales y
hexagonales huecos y elongados, que a su vez estan constituidos por
subunidades triméricas Tegulares. La capsidia icosahédrica encierra un
nicleo de ADN y esta rodeada de una envoltura que contiene lipi-
dos y que se deriva en parte de las estructuras membranosas de la
célula huésped.

Los CMV son especificos de especie y su replicacién in vitro se
acompaiia de una citopatologia focal caracteristica limitada sobre todo
a los fibroblastos de especies homdlogas, si bien in vivo en elementos
epiteliales puede aparecer facilmente una citopatologia reconocible.
Las células infectadas in vitro se hinchan y aparecen grandes inclusio-
nes intranucleares que, una vez fijadas las preparaciones, quedan se-
paradas por un halo de la cromatina marginada. El nicleo con fre-
cuencia esta dentado en uno de sus lados por una caracteristica inclu-
sién citoplasmica o un denso corpisculo paranuclear. Al disponerse
de técnicas seroldgicas y de cultivo in vitro se han podido reconocer
varios subtipos de CMV, que generalmente comparten antigenos fija-
dores de complemento y se distinguen por pruebas de neutralizacién.

Como otros virus del herpes, los CMV poseen la extraordinaria y
escasamente conocida capacidad de producir infecciones persistentes
y latentes.

7.2 [Epidemiologia

Los CMV se difunden lentamente y por lo general su transmision
exige un estrecho contacto interpersonal o la transferencia directa de
células o liquidos orgénicos. Se han encontrado virus en la saliva,
orina, sangre, leche, heces, semen, y secreciones vaginales v del cue-
llo uterino.

No se ha observado ninguna variacion estacional clara en la fre-
cuencia de infecciones por CMV. Aunque estas infecciones se pueden
encontrar por el mundo entero, su frecuencia por edades muestra
considerables variaciones. En los Estados Unidos de América y en
Europa occidental, las infecciones de CMV se van adquiriendo gra-
dualmente, hasta que en la edad adulta poseen anticuerpos de un 20 % a
un 80 % de los sujetos, con variaciones dependientes de factores
socioeconémicos y otros tipos de factores (94). La prevalencia de
anticuerpos aumenta con especial rapidez con la madurez y el co-

53



