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HERPES SIMPLEX VIRUS (HVS) VE iINFEKSIYONLAR!
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OZET

Bu yazimizda Herpes simplex virus (HSV)'nin 6zellikleri, dayaniklihg: Gizerinde du-
rulmus ve HSV infeksiyonlarininklinik laboratuvar bulgulari 6zetlenmistir.

SUMMARY
Herpes Simplex Virus (HVS) and Infections

In this article, the specification of Herpes Simplex Virus (HSV) has been mentio-
ned and clinical-laboratorical findigs of HSV infections has been summarized.

GiRiS
Herpesviridae famiiyasi son zamanlarda 3 alt familyaya ayri!mistir.
Bunlar 1- Alfa herpesvirinae
2- Beta herpesvirinae
3- Gama herpesvirinae olup
Alfa herpesvirinae iginde:
a- Herpes simplex virus tip 1 (Human Herpes virus 1)
b- Herpes simplex virus tip 2 (Human Herpes virus 2)
c- Varicella-Zoster virus (Human Herpes virus 3) bulunur.

Sitolitik olan bu viruslar hizli {ireme ve néronlarda latent infeksiyon yapma egili-
mindedirler.

Beta herpesvirinae iginde bulunan Cytomegalovirus (CMV), human herpes virus
5 olarak isimlendirilmektedir. Epstein-Barr virus (Human herpes virus 4) ise gama
herpesviri nae subgrubu igindedir. Human B lenfotrofik virus (HBLV) yeni bir he-
rpes virus olarak agiklanmis ve lenfoproliferatif bozukluklar géteren hastalardan
izole edilen Human herpes virus 6 olarak isimlendirilmistir (1.2.3.4) Tablo 1’de Hu-
man herpes viruslarin siniflandirilmasi gériulmektedir (5)
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Tablo 1: Human Herpes Viruslarin Siniflandiriimasi.

BIYOLOJIK OZELLIKLER ORNEKLER

_ Ureme ~ Lantent
SUBFAMILYA  Siklusu Sitopatoloji Infeksiyonlan Resmi Adi Mutad Adi
Alfa Herpes Human Herpes Virus 1 Herpes simplex Virus tip 1
Varinae Kisa Sitolitik Noronlar ~ Human Herpes Virus 2 Herpes Simplex Virus tip 2

Human Herpes Virus 3 Varicella - Zoster Virus

Beta Herpes Glandlar
Virinae Uzun  Stomegalik Bobrekler ~ Human Herpes Virus § Cytomegalovirus
Gama Herpes Lenfoprolife-
Virinae Degisken ratif Lenfoid doku Human Herpes Virus 4 Epstein - Barr virus

x Human B- Lenfotrofik Virus (Human Herpes Virus 6) hakkinda yeterince bilgi yoktur.

Herpes viruslar, morfolojileri genellikle birbirine benzeyen, biylk viruslardir. Viri-
on 180-200 mm. ¢apinda ve sferik olup, kapsid simetrisi ikosahedraldir. Kapsid
orta kisminda yaklasik 4 nm. ¢apinda bir bosluk bulunur. Bu yap1 9.5x12.5 nm.
¢apinda hakzagonal 182 kapsomerdan olugsmaktadir. Bu kapsidin gevresinde te-
gument olarak adlandirilan, grandiler bir zon bulunmaktadir. Genomu gift zincirli
DNA yapisindadir. Virionda 30’dan fazla protein olup,lipid zarfinda viral glikopro-
teinler ve Fc reseptérleri vardir. Herpes virus eter ve koloraforma duyarli olup, nuk-
leusta partikiller halinde toplanmis, intranikleer ve eozinofilik inklizyon cisimcik-
Iri olusturur (1,2,4,6).

Ganglionlarin latent virus infeksiyonlarina yol agan alfe herpes virinae 12-19 saat
gibi kisa Greme siklusuna sahiptir. Beta herpesler ise 24 saat gibi daha uzun bir
treme siklusu gésterirler. Tlkrik bezi ve diger organlarda latent infeksiyonlar olus-
tururlar. DNA’larinin mol adirh@ 130-150x10¢ dalton olup alfa ve gama herpesten
(85-110x10¢) daha fazladir. Lenfoblastoid hiicrelerde ureyen gama herpesvirina-
e’ler latent lenfoid doku infeksiyonu meydana geterir. Bu intrantikleer DNA virus-
leri konagin hayati boyunca devam eden latent bir infeksiyon olustururlar ve her-
hangi bir stimulisle aktive olurlar (7,8,9).

Herpes virus partikillerinin ¢api 180-200 nm kadar olup, 4 temel yapi gdster-
mektedir:

1- DNA'dan olusan 6z kismi: 75 nm. ¢apinda gift sarmalll DNA’dan olugur. DNA'-
nin mol adirh@ 1x108 daltondur. Herpes simplex virus tip 1’in C+ G orani %67,
tip 2’nin %69’dur. Tip 1 ve tip 2'nin DNA’lar hibridizasyonla %50 oraninda homo-
logluk gdstermektedir.

2- ikosahedral yapida 95-105 nm. ¢apinda bir kapsid vardir. Kapsid 9.5x125 nm.
capinda 162 hekzagonal kapsomerden olugmaktadir.
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3- Tegument: Kapsiil gevresindeki graniiler zondur.

4- Nikleokapsidi gevreleyen, 8-10 nm. uzunlugunda ve 8 nm. kalinhginda, periyo-
dik kisa ¢ikintilara sahip, 4-5 nm. kalinidinda lipoprotein membran seklindeki zarf
virusa 150 nm’lik bir blyukliik kazandirir. Virionlarin ¢ogunun zarfi yoktur ve ¢ip-
lak olan bu partikiller 100 nm. ¢apinda gérilar. Plrifiye virusun %70’i protein,
%7’si DNA ve %20’si lipit, %2’si karbonhidrattir. Az miktarda polyamine kapsar
(7,8,9,10,11,12,13).

Herpes simplex virus infeksiyonununun en géze ¢arpan 6zelligi, virusun insanda
latent duruma ge¢me egilimi ve diizensiz araliklarla aktivitesini tekrarlamasidir.
Herpes simplex virus infeksiyonlar gogunlukla deri ve mikéz membranlardaki (g6z,
agiz, bodaz, genital organlar) ¢atlaklarin HSV ile kontaminasyonu sonucu olusur.
Serumda antikor bulunmasina karsi ates, travma, ameliyat, glines isinlari (U.V.),
ilaglar, heyecan ve menstriiasyon gibi faktérlerin etkisi ile infeksiyon yeniden orta-
ya ¢ikar (7).

Primer infeksiyon genellikle herpetik gingivostomatit seklindedir. Agzin mikéz
membrani ile mukoza ve derinin birlesme yerinde birgok vezikiliin bulunmasi ile
karakterizedir. Genital lezyonlar viicudun diger yerlerinde bulunan HSV tip-1’in
otoinokilasyonu ile olusabilir, fakat daha gok cinsel temas sirasinda HSV tip-2’nin
serviks ve penise implantasyonu sonucu ortaya gikmaktadir. Derideki vezikiiller-
de intraniikleer inklizyon cisimcikleri (Lipcshutz cisimcikleri) gbzlenir.

Herpes virus infeksiyonlarinin klinik formlar::

1- Akut herpetik gingivostomatit: Yanak mukozasi, dil, yumusak damak ve dudak-
larda lezyonlar mevcuttur.

2- Herpes labialis

3- Keratokonjonktivitis (kornea iltihabi)

4- Viritik dermatozlar

5- Vulvovaginitis: Bu kilinik tablonun %70-90’1 HSV tip-2 ile olusumaktadir. HSV
tip-1, olgularin ancak % 10-30’'undan sorumludur ve oral-genital temas senucu mey-
dana gelir.

6- Menengoensefalit ve ensefalit

7- Neonatal infeksiyonlar: intrauterin infeksiyonlar meydana gelmekte isede, da-
ha ¢ok bebekler virusu annenin infekte dogum kanalindan gegerken veya kisa bir
stre 6nce annenin genital infeksiyonunun retrograt yayilimi ile olmaktadir.

Herpes virus infeksiyonlarinda klinik materyalden virus izolmani (Vero hiicre kiil-
turd, CV-1 Embrionik insan fibroblast hiicre kiiltiiri), viral antijenlerin gésterilmesi
veya spesifik serum antikor cevabinin élgiilmesi taniya yardimcidir. Ancak serolo-
jik testler virus izolasyonuna gére daha az duyarlidir. Kompleman birlegsmesi de-
neyi'nde 4 kat veya daha fazla titre artisinin tesbiti primer infeksiyonlar igin de-
Gerlidir.

Dogada dogal olarak bulunan HSV infeksiyonlarn irk ve cinsiyet ayrimi yapmaksi-
zin, yilin butiin mevsimlerinde tiim diinyada yaygin olarak goérilir (14,15). Yizmil-
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yon Amerikalinin HSV ile infekte olacag sdylenmektedir, son bilgilere gore cinsel
olarak aktif erkek ve kadinlarda her bes kisiden birinde genital herpes oldugu id-
dia edilmektedir (15,16).

HSV, islak giysi, plastik ve digik klorlu suda 4 saat yagayabilir. Ancak bulas igin
derinin keratin tabakasinda veya miuk&z membranda zedelenme olmasi gerekmek-
tedir. HSV bazi medikal islemlerlede bulagabilmektedir. (17,18,19,20,21,22,23,24).

Genital herpes ilk olarak 1972’de Britanya’da cinsel temas ile gegen hastalik kli-
niklerinden toplanan 4501 olguyla tanimlanmistir. Her yil rapor edilen olgu sayisi
artarak 1984’de 19869’u bulmustur. Bu olgularnn yarisindan birazi kadinlarda go-
riimustir. insidanstaki géranir artma, kismen hastaligin daha iyi taninip duyul-
masina (hem medikal, hemde non-medikal olarak) bagh olabilirsede, artigin bi-
yuklagd, énemli bir gergedi yansitmaktadir. Benzer artiglar ABD ve birgok Avrupa
Ulkesinde de rapor edilmistir (25).

Primer herpes adri, disiiri, ates, halsizlik ve grip benzeri belirtileri ortaya ¢ikarir.
Agril inguinal lenfadenomegali vardir. Genital lezyonlar, vezikil seklinde baslar,
hizla llsere olan bu lezyonlar kabuklanarak iyilegir. Genellikle birden fazla ylzeyi
tutan ulserler genis bir ylizeyi tutarlar. Erkeklerde penis, kadinlarda ise vulva, pe-
rine ve serviks siklikla tutulur. Servikste herpesin gérinimi ¢ok degiskendir (25).
Hastalarin enaz yansirida, daha kisa sireli ve hafif seyirli tekrarlamalar gorilir.
Sistemik belirtiler gok seyrektir. Primer herpestekine benzer vezikiiller, Ulseratif
ve kabuklanma fazlari géralir. HSV tip-2 infeksiyonlari, HSV tlp -1’e gbre daha sik
tekrarlanmalar géstermektedir (25).

Herpes virus’un kisiyi infekte edebilmesi igin énce duyarh bir miikéz membrana
ulagsmasi gerekir. inkiibasyon siiresi 1-45 giin (ortalama 6 giin) arasinda olup, ok
degiskendir. Kadinlarda infekte bir erkekten bir kerelik iligkiyle bulasma orani
%100’e yaklasir (26).

ilk baglangig herpesinin en géze batan 6zelligi, eritemli tabana oturmus kiiglik mul-
tipl vezikullerin, genig bir dig genital yizyine yayilmig halde bulunmasidir. Papil-
ler siratle ilerleyerek biyuk pistiller ve Ulseratif lezyonlar olusturacak gekilde bir-
legir. Atipik herpetik lezyonlar sankroid, sifiliz, travma gibi diger genital llseras-
yonlar sebebiyle kanistirilabilir (27). Ancak, ABD’de en sik gérilen llserasyon se-
bebi genital heprestir.

Lezyon bélgesinde agr duyulmasi kuraldir. Diger lokal belirtiler kasinti, vajinal ve-
ya uretral akinti ve disiridir. Disiri kadinlarda daha siddetlidir. Hastalarin dértte
Uclinde hastaligin gidisi sirasinda yeni lezyonlar olusur, yavaseca kigtlen agrh in-
gliinal aedenopati siktir. Penis ve mons pubis gibi kuru yerlerde lezyon kabukla-
nabilir, nemli sahalarda ise lezyonlar piistiil veya llserden ep‘tehze dokuya ilerle-
me gosterir. Kadinlarin % 90’inda serviks gériinimi anorrnaldir. Ektoservikste ek-
stensif lezyonlu diffiiz kanayabilir (frajilite) ve agir nekrotizan servisit géralir (28).

Primer HSV infeksiyonu hem sistemik, hemde lokal hastalikla karakterizedir. Agir
myaljiler, basagnisi ve fotofobi az sayidaki genital lezyonla orantisiz sekilde ortaya
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Gikabilir (28).

Primer herpeste komplikasyon olarak aseptik menenijit, ekstragenital lezyonlar ve
mantar vajinitinin insidansinda artma sayilabilir (28). ilk kez genital herpes simp-
lex tip-2 infeksiyonu gegiren hastalarin yaklasik %90’inda rekirrens goralir. Has-
talarin gogunda yilda yaklagik 5 ila 8 rekirrens goérilir (27). Bunda stres, mens-
trurasyon ve cinsel iligkinin baslatici rol oynadigi gérilmektedir. Ortalama iyiles-
me siresi 8 glin olan bu lezyonlar tek olma ve daha az agn yapma egilimindedir
(29). Primer Herpestekinin tersine sistemik belirtiler sik degildir. Bir gok hastada
gérilen ve birkag saatle 1-2 giin arasinda suren prodoramal fazda sakral derma-
tomal nevralji gérullrki, kalgalara ve pelvise yayillim oldukga rahatsiz edici bir ag-
ridir. Hemen higbir zaman servikal veya vajinal lezyon gézlenmez. Tekrarlayici lez-
yonlar intravajinal degil, eksternaldir. Tipki oral lezyonlarin agiz iginde ¢gikmak ye-
rine agiz gevresinde gikmasi gibi (29). Rekirren lezyonlar kadinlarda, erkege goé-
re daha agnhdir. (14,30,34)

Hastaliin bulasmasiyla ilgili bilgilerin yetersizligi genital herpes simplex virus in-
feksiyonununun cinsel yolla yayihmina durduracak stratejilerin gelistiriimesini en-
gellemektedir (32).

Hastah@in yayilmasi ile ilgili bilgilerin yorumlanmasi su sebeblerle ¢ok kangik bir
hal almigtir:

1- HSV tip-1 ve HSV tip-2’ye karsi olusan antikor cevabinda, ¢apraz reaksiyonla-
rin tipe 6zgu cevap ile kangmasi (5,33,34,35).

2- Ayn tipten izole edilen degisik suslarin DNA'lannin birbirinden ayirtetmek igin
gerekli restriction endonikleaz analizinin kullamminin kisith olmasi (37,38,39,40).

3- Asemtomatik veya taninmayan semptomatik infeksiyonun genital HSV tip-2 in-
feksiyonlu kisiler arasinda yaygin bulunmasi (41,42).

Genital herpes infeksiyonunu bulastiranlarin 1/3’inin semptomatik fakat farke-
dilmemis HSV infeksiyonu oldudu, 1/3’'iinin seropozitif fakat asemptomatik oldu-
gu, 1/3’Gnin ise genital herpes infeksiyonu bulundurduklarini bilmelerine ragmen
hastaligi asemptomatik devrelerinde bulagtirdigi gosterilmistir (42).

infanttan HSV infeksiyonu ne kadar erken saptanir ve tedavi edilirse prognoz o
kadar iyidir. Olgularin %75’i dissemine sistemik bir infeksiyona veya S.S.S. has-
taligina donismektedir (43). Bunlarin %20’sinden fazlasinda baslangigta vezikiil-
ler bulunmaktadir. ilk haftanin sonunda veya 2. hafta siiresince nonspesifik has-
talik bulgulan veya bakteriyel sepsisi olan infantlardan siphelenilmelidir. infantta
pnémoni gibi lokal bir infeksiyonda bulunmabilir (44).

Genital herpesin acyclovir antiviral maddesi ile tedavisi 6nerilmektedir. Primer in-
feksiyonu olan erigkinlerde acyclovir, semptomlarin uzamasini ve virusun yaylima-
sinl azaltmaktadir. Gebe olmayan kadinlarda tedavi esasen primer genital herpes
icin uygulanmaktadir. Rekirren genital infeksiyonda acyclovir virus salinimani yal-
nizca minimum olarak azaltmasina karsin, sik rekkirenslerin baskilanmasinda da
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kullanilabilir.

Fetus i¢cin muhtemel zararl etkilerinden dolayi gebelerde gok nadir kullaniimakta
ve bu amag igin lisansa sahip degildir (45). Bu arada acyclovir ile basarili sekilde
tedavi gérmis ve herhangi maternal veya fotal kétu bir etki saptanmamis, jenera-
lize herpes infeksiyonu olan gebe kadinlarla ilgili olgularda bildirilmistir (46).

KAYNAKLAR
1. Akan A. Epistein-Barr Virus (EBV). Genel ve Ozel Viroloji, 2. Baski, Tiirkiye Klinikleri Yayine-
vi, Ankara, 1989 S.:194.
2. Ginsberg HS: Herpes viruses. Davis BD, Dulbecco r, Eisen HW, Ginsberg HS (Ed.): Microbio-
logy. Fourth Ed. J.B. Lippincott Company, Philadelphia, 1990, p.:929
3. Jawetz E, Melnick JL, Adelberg EA: Herpes viruses. in : Medical microbioalogy Eighteenth
edition, Perentice-Hall International Inc., USA, 1989, p:397.
4. Watson DH: The herpes viruses. In: Topley and Wilson’s Principles of Bacteriology, Virology
and Immunity. (Ed.: Brown, Wilson GJ), Seventh ed.
5. Ashley R, Benedetti I, Corey L: Humoral immune response to HSV-I and HSV-2 viral proteins
in patients with primary genital herpes. J Med Virol 17:153, 1985.
6. Krugman S, Katz Sl, Gershon AA, Wilfert CM: Ebstein-Barr virus infections. In: Infectious di-
seases of children. Eight edition., The Mosby company, St. Louis, 1985, p.:58
7. Akan E: Genel ve Ozel Viroloji. Tirkiye Klinikleri Yayinevi, Ankara, 1989 s.: 162-178
8. Jawetz E, Melnick JL, Adelberg EA: Herpes virus diseases.Review of Medical Virology pp.:
341-366, 1987.
9. Zuckerman AJ, Banatvala JE, Pattison JR: Herpes virus infection. Herpes simplex. Praciples
and Pravtice of Clinical Virology. 1987, pp:3-51.
10. Hirsch MS: Herpes simplex virus. Infection Diseases and their etiologic agents. Part 3.
pp:1144-1153, 1989
11. Mandell GI, Douglas RG, Benett JE: Herpesviridia. In: Principles and Practice of Infectious
diseases. 3 th ed. 1990, pp:144-1200
12. McGeoeh P, Dalrymple M: Structures of HSV type 1. Genesrequired for replication of virus
DNA. J Jirol 444-453, 1988.
13. Straus SE: Introductios to herpes viridae infections disease of their etiologic agents part:3
1989, pp:1139-1144
14. Corey L, adams HG, Brown ZA, et al.: Genital herpes simplex virus infections: Clinical mani-
festations, course and complications. Ann Intern Mde 98: 958, 1983.
15. Mertz GJ: Diagnosis and treatment of genital herpes infections. Infect Dis Clin North Am
1:341, 1987.
16. Davis LE, Redman JC, Skipper BJ, et al.: Natural history of frequent recurrences of herpes
simplex labialis. Oral Surg 66:5, 1988.
17. Douglas JM, Corey L: Fomite and herpes simplex viruses: A’case of nonveneral transmissi-
on. JAMA 250:3093, 1983.
18. Dummer JS, Armstrong S, Somers J: Transmission of herpes simplex virus by fenal trans-
plantation. J Infect dis 155:202, 1987.
19. Hudson AD: Herpes simplex virus and CPR training: Reducing the risk of cross-infection
Emerg Med Clin North Am 13:1108, 1984.
20. Larson ¥, Bryson YJ: Fomites and herpes simplex during CPR training. Ann Ophtalmol
16:64, 1984.



21.

22.

23.

24.

25.
26.

27.

28.
29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42,

243

Mannis MJ, Wendel RT: Tranmission of herpes simplex during CPR training. Ann Ophtaimol
16:64, 1984.

Nerukar LS, West F, May M, et al: Survival of herpes simplex virus in water collected from
hot tubs in spo facilities and on plastic surfaces. JAMA 250: 3081, 1983.

VanDyke RB, Spector SA: Transmission of herpes simplex virus type 1 to a newborn infant
during endotracheay suetioning endotracheay sctioning for mecoium aspiration. Pediatr Infect
Dis 3:L53, 1984.

Qheeler CE Jr: The herpes simplex problem. J Am Aced Derm 18:1, 1988.

Mindel A, Allason-Jones E: Herpes infection in gynaecology Pract 231:94 1987.

Straus SE, Rooney JF, Sever JL, et al: Herpes simplex virus infection: Biology, treatment
and prevention. Ann Intern Med 103:404, 1985.

Webb DH, Fife KH: Genital herpes simplex virus infections. Infect Dis Clin North Am 1:97,
1987.

Rose FB, Camp CJ: Genital herpes. Postgraduate Med 84:81, 1988.

Guinan ME, MacCalman J, Kern ER, et al.: The course of untreated recurrent genital herpes
simplex infection in 27 women. N Eng J Med 304: 759, 1981

Knox SR, Corey L, Blough HA, et al: Historical finding in subjects from a hng socioeconomic
group who have genital infections with herpes simplex virus. Sex Transm Dis 9:15, 1982.
Luby ED, Klinge V: Genital herpes: A pervasive psychosocial disorger. Arch Dermatol
121:494, 1985.

Merts GJ, Coombs RW, Ashley R, Jourden J. Remington M, Winter C. Fahnlander A, Guinan
M, Ducey H, Corey L: Transmission of genital herpes in couples with one symptomatic and
one asymptomatic partner: A prospective study. | Infect Dis 157: 1169, 1988.

Bernstein DI, Bryson Yl, Lowett MA: Antibody responce to type common and type unique epi-
topes of herpes simplex virus polypeptides. J Med Virol 15: 251, 1985.

Nahmas AJ, Losey WE, Nais ZM, Luce CF, Duffey A: Antibodies to herpes virus hominis
types 1 and 2 in hummans in patient wiht genital herpes infections. Am J Epidemiol 94: 539,
1970.

Rewls ME, iwamoto K, Adam F, Metrick {I: Measurement of antibodies to herpes virus type 1
and 2 in human sera. J Immunol 140: 299, 1970.

Sherlock CH, Ashley RI, Shurtleff MIK, Mack KD, Corey L:Tye specificity of complement fixi-
ing antibody against herpes simplex virus type 2 AG-4 early antigen in pattents with asympto-
matic infection. J Clin Microbiol 24:1093, 1986.

Fife KH, Schmidt O, Remington M, Corey L: Primary and recurrent concomitant genital in-
gection with herpes simplex virus types 1 and 2. J Infect Dis 147:163, 1983.

Lakeman AD, Wakmias AJ, Whitley RJ: Analysis of DNA from recurrent genital herpes simp-
lex virus isolates by restriction endonuclease digestion, Sex Transm Dis 13:61, 1989.
Maitland N, Smith IW, Penthenen JF, Robertson DHH, Joney KW: Restriction endonuclease
analysis of DNA from genital isolates of herpes simplex virus type 2. Infect Immun 38:834,
1982.

Smith IW, Maitland NJ, Peutnerer JF, Robertson DHH: Restriction enzyme analysis of herpes
virus-2 DNA (Letter) Lancet 2:1424, 1981.

Bernstein DI, Lowett MA, Bryson YJ: Serologic analysis of first-episode non primary genital
herpes simplex virus infection. Presence of type 2 antibody in acute serum samples. Am J
Med 77: 1055, 1984.

Mertz GJ, Schmidt O, Joirden JL, Guinan ME, Remington ML, Fahlander A, Winter C, Hol-
mes KK, Corey L: Frequency of acquisition of first-episode genital infectign with herpes simp-



244

lex virus from symptomatic and asymptomatic source contacts. Sex Transm dis 12:33, 1985.

43. Whitley RJ, Nahmias AJ, Visintine AM, Fleming CL, Alford CA: The natural history of herpes
simplex virus infection of mother and newbord Pediatrics 66:489, 1980.

44, Lissaur TJ, Shaw RJ, Underhill G: Neonatal herpes simplex pneumonia Arch Dis Chiid 59:
669, 1984.

45. Lissa er T, Jeffries D: Preventing neonatal herpes infection. Brit J Obstet Gynaecol 96: 1015,
1989.

46. Hankey GJ, Bucens MP, Chambers JSW: Herpes simplex encephalitis in third trimester of
pregnancy: Successful outcome for mother and child. Neurology 37: 1534, 1987.



