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RESUMEN

Se realizé un estudio prospectivo, transversal, comparativo y observacional,
proyectado con la finalidad de identificar mediante inmunofluorescencia la presencia de
[gG hacia Parvovirus B19 en nifios mexicanos entre un mes y 18 afios de edad
* aparentemente” sanos, seleccionados en forma aleatoria y que acudieron al Servicio de
Toma de productos del Instituto Nacional de Pediatria. Adicionalmente se compard el
porcentaje de seropositividad en nifios con higiene deficiente y que vivian en hacinamiento
con los nifios con higiene adecuada y sin hacinamiento (Ver definiciones operacionales)

mediante X’ con p significativa 0.05.

Se incluyd a un grupo de 99 pacientes de ambos sexos (50 nifias y 49 nifios) en el
periodo comprendido de Agosto de 1997 a Enero de 1998, con edades comprendidas entre

| y 216 meses (Promedio global de edad de 76.60 + 54.5 meses, mediana de 60 meses).

La seroprevalencia global fue positiva en un 45.45% (45 pacientes) y negativa en

54. 54% (54 pacientes).

El hacinamiento se encontré presente en 76 pacientes (76.8%), y ausente en 23
pacientes (23.24%), mientras que las condiciones de higiene fueron adecuadas en 73

pacientes (73.7 %), e inadecuadas en 26 pacientes (26.3%).

En el analisis de riesgo de las variables contermnpladas en este estudio se encontro
que él genero y los condiciones de higiene no tienen una significancia estadistica hacia la
infeccién a Parvovirus B-19; sin embargo el hacinamiento como factor de riesgo nos da una
X? de Pearson de 4.53, con una p que muesira una significancia estadistica de 0.03, con una

razédn de riesgos de 2.36 con un indice de confianza del 95% de 1.01 a 5.5.

PALABRAS CLAVES: Parvovirus B-19, seroprevalencia, hacinamiento, higiene.



ANTECEDENTES

El parvovirus B-19 pertenece al genero Parvovirus en la familia Parvoviridae,
encontrandose otros 2 géneros Dependovirus, y el genero Densovirus, el cual incluye
parvovirus invertebrados. Dentro del género Parvovirus, se inciuyen otros parvovirus que
afectan a otras especies animales, sin embargo, s¢ ha encontrado que solo los seres
humanos constituyen los Gnicos huéspedes conocidos del Parvovirus B-19 ', este virus es
altamente estructurado, conteniendo una cadena sencilla de DNA, encapsulado por 2
proteinas estructurales, una de 58 kDa, y otra de 77 kDa, se ha demostrado que su
replicacién ocurre en el nicleo de precursores de células eritroides maduras tanto in vitro
como in vivo, considerindose asi que la afeccién por este agente es litica y produce
abatimiento en la produccién de eritrocitos °. Este virus es descubierto en 1975 en
Inglaterra, en suero de donadores sanos, encontrdndose que podia ser confundido con
antigeno de Hepatitis B, tanto seroldgica como morfoldgicamente *. En 1983 el parvovirus
B-19 es asociado como agente ctioldgico del eritema infeccioso {EI} 6 quinta enfermedad y
de brotes de crisis aplasicas transitorias en pacientes con anemias hemoliticas crénicas *.
Asi la afeceidn mas comtinmente asociada a infeccidn por Parvovirus B-19 es el El, el cual
se caracteriza por un exantema facial (apariencia de mejillas abofeteadas), con un exantema
reticulado con aspecto de encaje en tronco y extremidades, puede cursar con infeceidn
asintomdtica en el 20% de los casos, se ha asociado ademés a artropatia y artritis, crisis
aplasicas transitorias en pacientes con anemias hemoliticas, en pacientes inmunodeprimidos
se asocia con anemia cronica severa . Hidrops fetalis y muerte fetal asociados a parvovirus
B19 fueron reportados por primera vez en 1984. El riesgo de muerte fetal por infeccion

intrauterina ocurre en menos del 3%.

La muerte fetal ocurre 1 a 12 semanas posteriores a la infeccién matema. El
parvovirus B19 es mas embriocida que teratogenico. El mecanismo por el cual el
parvovirus causa hidrops fetal y muerte fetal es desconocido '*. Et modo de diseminacién es

a través de exposicién cercana o secreciones respiratorias y de la sangre siendo esto



importante en el uso de hemoderivados, ya que este virus es termoestable y resistente a

tratamientos con calor, solventes o detergentes ™,

El periodo de incubacion suele ser de 4-14 dias pero puede durar hasta 20 dias. La
erupcion y los sintomas articulares se presentan a las 2-3 semanas de la adquisicién. La
mnfeccién ocurre a nivel mundial presentandose durante todo el afio en todos los grupos
etarios como brotes o como casos esporadicos con frecuencia los brotes se presentan en la
escuela primaria en las etapas finales de invierno y principios de primavera v pueden
continuar en los meses de primavera *°. La diseminacion secundaria entre los miembros
susceptibles de la familia -adultos v nifios-, es comun y se produce hasta en un 50% de los
contactos. En las escuelas las tasas de infeccidn son inferiores, reportindose hasta un 20 a
30% en individuos susceptibles (Anticuerpos IgG contra Parvovirus B-19 negativos) y se ha
encontrado que hasta 10 a 60 % de los estudiantes en brotes escolares pueden desarrollar EI,
pero la infeccidn puede constituir un riesgo ocupacional para el personal de la escuela y de
los centros de cuidado diurno y afecta al 19% de las personas susceptibles en un brote,
considerdndose que Jas personas en contacto diario con escolares tienen un riesgo
ocupacional 5 veces mayor para infeccién por Parvovirus B-19. La transmisién al personal
del hospital se ha comunicado con poca frecuencia pero en una institucién se produjo en el
38%% de los contactos susceptibles, reportandose brotes de EI en personal de enfermeria
posterior a estar en contacto con pacientes con infeccion por Parvovirus B-19 **™*, El
momento de la aparicién del DNA del parvovirus B-19 en suero y secreciones respiratorias
indica que las personas con EI son mds infecciosas antes del comienzo de la enfermedad y

es poco probable que lo sean degpués de iniciada la erupcion y otros sintomas asociados. |

El método mas factible para detectar infeccion en el huésped sano consiste en
buscar en suero anticuerpos [gM especificos de parvovirus B-19 mediante la técnica de
inmunofluorescencia indirecta, cuya presencia confirma la infeccion en los Gitimos meses,
siendo detectables hasta en un 96% al tercer dia de iniciar la sintomatologia de EI o de
crisis aplasica transitoria. Estos empiezan a declinar 30 a 60 dias posteriores al inicio

pudiendo persistir hasta por mas de 6 meses. La presencia de anticuerpos IgG especificos



contra Parvovirus B-19 es detectable al 7o dia de iniciar el cuadro y persisten por afios. El
mejor método para detectar la infeccion cronica en el paciente inmunocomprometido es
demostrar ¢! virus por hibridacion de acidos nucleicos o por la reaccidén en cadena de la
polimerasa, pero estas pruebas no estan al alcance de la mayoria de los laboratorios en

nuestro pais >,

Este virus posee una distribucién mundial y su seroprevalencia general varia de un
2 hasta un 60% °, variando desde un 2 al 15 % en nifios sanos menores de 5 aiios, 15 a 60%

en escolares y adolescentes sanos y 30-60% en adultos siendo similar en todas las series **

15-12-13

En 1995 se efectud un estudio en el Centro Médico Nacional **La Raza™ del IMSS,
con el objeto de conocer en nuestro medio la prevalencia de infeccién con este virus en
personas de alto riesgo y personas sanas, incluyéndose 128 pacientes scleccionados en
forma secuencial y con algiin dato clinico sugestivo de la infeccién, ademas de 24 nifios
considerados sanos y aspirantes a la guarderia de dicha Institucién. Llama la atencién que
no obstante que se refiere que los 24 niftos sanos (Considerados como grupo conirol) fueron
aspirantes a la guarderia, al analizar la distribucién de la muestra por edades se reportaron
solo 1 menor de un afio, 3 nifios entre el afio y los 4 afios de edad y el resto de nifios
mayores de 4 afios. Se enconiré una seropositividad global del 47.6%, mientras que en los
24 nifios solo 3 se reportaron positivos (12.5%). Seria arriesgado considerar este proyecto
como un estudio de seroprevalencia real, cuando la muestra se selecciond en forma

consecutiva y de ninguna manera es representativa de la poblacién en México ',



JUSTIFICACION.

Dada la importancia de Parvovirus B19 como agente generador de multiples
enfermedades, muchas de etlas relativamente graves y condicionantes de muerte perinatal,
aunado a que no s¢ cuenta hasta ¢l momento ¢on un reporte sobre la seroprevalencia real de
este agente en la poblacion pediatrica sana en Meéxico, consideramos importante la
realizacion de este estudio. Adicionalmente, dado que se ha reportado que la diseminacion
secundaria entre los miembros susceptibles de la familia, es comin y se produce hasta en un
50% de los contactos, por lo que se pretendié demostrar mediante este estudio si las
condiciones de higiene deficiente y hacinamiento pudiesen favorecer mayores porcentajes

de seropositividad.



OBJETIVO.

1.- Conocer la seroprevalencia hacia parvovirus B19 en nifios sanos de 0 a 18 arios

asistentes a un hospital pediatrico de tercer nivel
2.- Comparar el porcentaje de nifios seropositivos con higiene deficiente y

hacinamiento con el porcentaje de nifios seropositivos con higiene adecuada y sin

hacinamiento.

HIPOTESIS.

1.- La seroprevalencia global para parvovirus B19 en nifios mexicanos es mayor al

40%.

2.- El porcentaje de seropositividad es mayor en nifios con higiene deficiente y

hacinamiento que en nifios con higiene normal y sin hacinamiento.

CLASIFICACION DEL PROTOCOLO DE
INVESTIGACION.

Prospectivo, transversal, comparativo y observacional.
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OBJETIVO.

|- Conocer la seroprevalencia hacia parvovirus B19 en niiios sanos de 0 a 18 afios

asistentes a un hospital pediatrico de tercer nivel
2. Comparar el porcentaje de nifios seropositivos con higiene deficiente v

hacinamiento con el porcentaje de nifios seropositivos con higiene adecuada y sin

hacinamiento.

HIPOTESIS.

1.- La seroprevalencia global para parvovirus B19 en nifios mexicanos ¢s mayor al

40%.

2.- El porcentaje de seropositividad es mayor en nifios con higiene deficiente y

hacinamiento que en niftos con higiene normal y sin hacinamiento.

CLASIFICACION DEL PROTOCOLO DE
INVESTIGACION.

Prospectivo, transversal, comparativo y observacional.



OBJETIVO.

1.- Conocer la seroprevalencia hacia parvovirus B19 en nifios sanos de 0 a 18 afios

asistentes a un hospital pediatrico de tercer nivel

2.- Comparar el porcentaje de nifios seropositivos con higiene deficiente y
hacinamiento con el porcentaje de nifios seropositivos con higiene adecuada y sin

hacinamiento.
HIPOTESIS.

1.- La seroprevalencia global para parvovirus B19 en nifios mexicanos es mayor al

40%,

2.- El porcentaje de seropositividad es mayor en nifios con higiene defictente vy

hacinamiento que en nifios con higiene normal y sin hacinamiento.

CLASIFICACION DEL PROTOCOLO DE
INVESTIGACION.,

Prospectivo, ransversal, comparativo y observacional.



MATERIAL Y METODOS.

1. - Poblacion elegible.

Nifios con edades entre un mes y 18 afios de edad, que acudieron al Servicio de
Toma de Productos del Instituto Nacional de Pediatria, programados para cirugia

ambulatoria, * aparentemente” sanos.
2.- Criterios de inclusion.

De la poblacién elegible se seleccionaron en forma aleatoria un total de 100

pacientes, de cualquier genero con edades entre un mes'y 18 afios.
3. - Criterios de exclusidn.

Se excluyeron aquellos nifios portadores de alguna enfermedad infecto contagiosa,
con malformaciones congénitas, enfermedad exantematica activa, historia de transfusion,

desnutricién o cualquier otro tipo de inmunocompromiso.
4. - Metodologia.

Con ¢l objeto de que la muestra seleccionada fuera lo mas representativa posible
de la poblacién, se selecciond el total de la muestra a través de una tabla de numeros
aleatorios. Una vez considerado ef paciente como candidato para ser incluido en el estudio,
se hablé con sus padres o tutores sobre el objetivo del estudio y al aceptar su participacion
se les dio a firmar la carta de consentimiento. Enseguida uno de los investigadores efectud
la ecnirevista correspondiente con el objeto de conocer las condiciones de higiene y
hacinamiento. El investigador que realizé la entrevista se encontrd cegado al resultado de la

prueba serologica.



En lo que respecta a la determinacion de anticuerpos IgG especificos hacia
Parvovirus B-19, ésta se efeciud tnediante la técnica de inmunofluorescencia indirecta
utilizando el Test de Inmunofluorescencia para Parvovirus B-19, de Biotrin Intemacional,
requiriendo para cada determinacion 20 microlitros de suero, por lo que se obtuvieron 2 ml

de sangre total, la cual se sometié a centrifugado y obtencién del suero.

Es importante sefialar que esta técnica es altamente confiable y reproducible a

nivel de nuestro laboratorio y tiene mas de 3 afios de utilizarse.

5. - Analisis estadistico.

Se presentd en forma tabular la distribucion del total de los pacientes por edad y
genero.

Se registrd en forma de porcentajes el total de pacientes positivos a la prueba y se
efectud una comparacién de los porcentajes encontrados en cada uno de los grupos de edad.
Finalmente se compard el porcentaje de pacientes positivos con condiciones inadecuadas de
higiene y hacinamiento positivo con el porcentaje de pacientes seropositivos con higiene
adecuada y sin hacinamiento. Ambas comparaciones de porcentajes s¢ efectuaron mediante

X2 con correceidn de Yates, valor de significancia estadistica 0.03.



CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

Ver anexo 1

DEFINICIONES OPERACIONALES

1. - Condiciones de higiene:

Se considerd higiene adecuada como aquel sistema de principios y reglas que se
encarga de la conservacion de la salud y los medios de prevenir las enfermedades,
aplicando de acuerdo a la cantidad de servicios publicos encontrados en base a la
puntuacion sefialada en la cédula socio-econdmica utilizada por ¢l servicio de trabajo social
del INP establecida de acuerdo a la presencia de agua potable, energia ciéctrica, drenaje yfo
teléfono. Cuatro servicios (4), tres servicios (3), dos servicios (1) y uno o ninguno (0). Se

clasifico de manera dicotémica como adecuada (3 6 4) o inadecuada (0 6 1)

2. - Condiciones de hacinamiento:

Se considerd como la habitacidn y convivencia de un grupo de personas en un
espacio reducido, que condiciona la falta de limites en el espacio; utilizando para los fines
de este estudio de acuerdo al nimero de personas por dormitorio, denominandose con la
siguiente puntuacién: 1 a 2 personas {3), 3 personas (1), 4 o mas personas (0), de acuerdo
con la hoja de captura de datos de la cédula socio-econémica utilizada por ¢l servicio de

trabajo social det INP. Se clasifico de manera dicotdmica como presente (0 6 1) ¢ ausente

(3).



RESULTADOS.

En el periodo comprendido de Agosto de 1997 a Enero de 1998 s¢ incluyeron un
total de 99 pacientes de ambos sexos, 50 niftas (30.5%) y 49 niflos (49.5%), con edades
comprendidas entre 1 y 216 meses {Promedio global de edad de 76.60 + 54.5 meses,

mediana de 60 meses).

La seroprevalencia global fuc negativa (fig. 1) en 54.54% (54 pacientes) y positiva

{fig. 2) en un 45.45% (43 pacientes). La distribucion por edades se muestra en la tabla 1.

El hacinamiento se encontré presenie en 76 pacientes {76.8%), y ausente en 23
pacientes (23.24%), mientras que las condiciones de higiene fueron adecuadas en 73

pacientes {73.7 %), & inadecuadas en 26 pacientes (26.3%).



El andlisis de riesgo de las vartables contempladas en este estudio muestra lo

siguiente:

GENERO

M asculing Femenino

+ 27 27 54
Inmunofluorescencia
. 12 23 45
19 50

X' Pearson 0.012.p0.91
RR=1.02(IC 5% 0.638 a1 5}

Asi teremos que el genero rmuestra una X° de Pearson de 0.012, con una p de 0.91 lo
cual no tiene significancia estadistica como ricsgo para tener afeccion por Parvovirus B-
19, con una razon de riesgo de 1.02, calculandose con un indice de confianza del 95% de

0.68al.5.



ENTA TESS NO DEBE
QLB BE LA BBLIOTECH

HACINAMIENTO
Ausente Presente
+ 17 34 54
Inmunofluorescencia
- 6 39 45
23 76

X Pearson 4.53, p0.03
RR= 2.36 (IC 95% 1 .01 a 5.5).

Asi tenemos que ¢l hacinamiento como factor de riesgo nos da una X2 de Pearson de
4.53, con una p que muestra una significancia estadistica de 0.03, con una razén de riesgos
de 2.36 con un indice de confianza del 95% de 1.01 a 5.5




HIGIENE

Adecuada Inadecuada
+ 43 11 34
Inmunecfluorescencia
- 30 15 45
76 23
X Pearson 2.12, p0.14
RR=1.19 {IC 95% 0.93 a 1.53).

Asi las condiciones de higiene mostraron una X’ de Pearson de 2.12, con una p de
0.14, lo cual no tiene una significancia estadistica en este rubro, con razén de riesgo de 1.19

con indice de confianza del 95% de 0.93 a 1.53.



CONCLUSIONES.

Los resultados del presente estudio en base a las hipdtesis de trabajo iniciales
permiten establecer que la seroprevalencia hacia Parvovirus B-19 en una muestra de nifios
MeXicanos Sanos no €5 mayor a lo reportado en la literatura mundial. encontrandose
positivo en un 45.45% en este estudio. No enconirindose una diferencia estadisticamente

significativa dentro del género para desarrollar infeccion por Parvovirus B-19.

Sin embargo dentro de la evaluacion del hacinamiento se encontrd significancia
estadistica detectandose la presencia de este en el 76.8 % de la muestra de pacientes con un
riesgo de desarrollar infeccion por Parvovirus B-19 en 2.36 veces mas que en la poblacion

en general.

Por otro lado las condiciones de higiene fueron adecuadas en un 73.7 % de nuestra
muestra, lo cual no da significancia estadistica para considerarlo como factor de riesgo para

la infgccidn por Parvovirus B-19.

De esta manera concluimos que el hacinramiento es un factor de riesgo relevante
para el desarrolio de infeccién por Parvovirus B-19, el cual no s¢ ha considerado dentro de
los elementos involucrados en su fransmision en estudios previos, sin embargo el
mecanismo especifico por et cual ocurre esto no es posible definirlo en forma concluyente,
ademas de no ser el objetivo de este trabajo, pudiendo servir de pauta para el desarrollo de

futuros trabajos al respecto.
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ANEXO 1
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Por medio de la presente yo
(Nombre del padre o tutor), autorizo la inclusién de mi hijo ()
{nombre del paciente), en el estudio Illamado:
SEROPREVALENCIA DE PARVOVIRUS B-19 EN NINOS MEXICANOS, que se
realiza en el Departamento de Infectologia del Instituto Nacional de Pediatria.

Estoy enterado de que se realizara la toma de una muestra de sangre de 2 cc, con equipo de
venopuncion estéril y desechable la cual se utilizara para determinar niveles sericos de
Inmunoglobulina G especifica por Parvovirus B-19. El conocer los resultados de este
estudio, serd @t para identificar en que porcentaje de nifios mexicanos puede encontrarse
este germen ¢l cual se me ha dicho puede ser causante de algunas enfermedades
importantes. Esto no quiere decir que si mi hijo se encuentra positivo a la prueba
forzosamente tenga alguna de estas enfermedades, pero si puede ser util para futuras
investigaciones que ayudaran a nifios como mi hijo.

El procedimiento de obtencion de sangre se efectiia por personal aitamente capacitado para
esta actividad por lo que sus riesgos son practicamente nulos.

Igualmente se me ha hecho saber que estos en libertad de aceptar o no la participacion de
mi hijo v de que en caso de que no desee participar recibira la misma atencion.

Igualmente se me ha hecho saber que el resultado de los analisis sera confidencial y solo me
serd dado a conocer si asi lo deseo.

FIRMAS
PADRE O TUTOR RESPONSABLE MEDICO
TESTIGO 1 TESTIGO 2
México, D.F. a de de 1998.
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