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RESUMEN

Parvovirus B19 (PB19) es un patégeno causante del eritema infeccioso o quinta enfermedad, asi como de
enfermedades reumatolégicas y hematoldgicas con serias consecuencias para la salud en lactantes, pre-
escolares y escolares. El objetivo de esta investigacion fue determinar la frecuencia de infeccion por PB19
en lactantes, preescolares y escolares del Estado Zulia durante cuatro afios consecutivos. En un estudio de
disefio descriptivo, se incluyeron 146 muestras de nifios (<1 afio-9 afios) seleccionados segun los criterios
epidemiologicos y clinicos, detectandose IgM anti-PB19 mediante la técnica de ELISA. Del total, 69 muestras
arrojaron positividad para PB19 (47,2%), donde 10 (14,4%) correspondieron al grupo etario de <1 afio, mien-
tras que fue significativamente mayor (p<0,0001) en el grupo de 1-4 afios (n:30/43,4%) y en el de 5-9 afios
(n:29/42,02%). Los sintomas mayormente reportados fueron fiebre (69/100%), manifestaciones osteomuscu-
lares (49/71,01%) y cefalea (46/66,6%), seguidas de exantema y manifestaciones gastrointestinales y oftal-
molégicas (44/63,7%). La distribucion anual mostrd un pico maximo en agosto (26,31%) del primer afio del
estudio, en el segundo afio fue en noviembre (28,5%), al tercer afio los casos aumentaron en marzo (66,6%) y
en el cuarto afio de estudio se concentraron en febrero (60%). Se evidencia una circulacion anual y continua
del PB19 en la region, con afectacion predominante de lactantes mayores y preescolares y caracteristicas
clinicas no precisas. Al respecto, es indispensable el seguimiento de esta situacion, asi como la ampliacion
del conocimiento de las formas clinicas de esta infeccion viral, en aras de una apropiada orientacion diagnés-
tica y deteccion oportuna, asi como su efectiva prevencion, evitando las consecuencias que en la poblacion
susceptible pueden suscitarse.

Palabras clave: Parvovirus B19, nifios, perfil serolégico, Venezuela.
ABSTRACT

Parvovirus B19 (PB19) is a pathogen that causes erythema infectiosum or fifth disease, as well as rheumatolo-
gic and hematologic diseases with serious health consequences in infants, preschoolers, and schoolchildren.
The objective of this research was to determine the frequency of PB19 infection in infants, preschool children
and schoolchildren in Zulia State during four consecutive years. In a descriptive design study, 146 samples
from children (<1 year-9 years) selected according to epidemiological and clinical criteria were included, de-
tecting IgM anti-PB19 using the ELISA technique. Of the total, 69 samples showed positivity for PB19 (47.2%),
where 10 (14.4%) corresponded to the age group of <1 year, while it was significantly higher (p<0.0001) in
the group of 1 -4 years (n:30/43.4%) and in 5-9 years (n:29/42.02%). The most reported symptoms were fe-
ver (69/100%), musculoskeletal manifestations (49/71.01%) and headache (46/66.6%), followed by rash and
gastrointestinal and ophthalmological manifestations (44/63.7%). . The annual distribution showed a maximum
peak in August (26.31%) of the first year of the study, in the second year it was in November (28.5%), in the
third year the cases increased in March (66.6%) and in the fourth year of study they were concentrated in
February (60%). There is evidence of an annual and continuous circulation of PB19 in the region, with pre-
dominant involvement of older infants and preschool children and uncertain clinical characteristics. In this
regard, it is essential to monitor this situation, as well as to broaden the knowledge of the clinical forms of this
viral infection, for the sake of an appropriate diagnostic orientation and timely detection, as well as its effective
prevention, avoiding the consequences that in the population susceptible can arise.

Keywords: Parvovirus B19, children, serological profile, Venezuela.
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Introduccion

Parvovirus B19 (PB19) es un virus pertene-
ciente a la familia Parvoviridae, se clasifica
dentro del género de los Erythrovirus, fue
descubierto accidentalmente en 1975 en
donantes sanguineos asintomaticos, a quie-
nes se les buscaba el antigeno de superfi-
cie de la hepatitis B'. Respecto a sus carac-
teristicas taxonémicas, este virus mide 18
— 26 nm de diametro y posee una capside
icosaédrica no envuelta. Su genoma contie-
ne una molécula de ADN de banda unica, la
cual puede tener sentido positivo o negati-
vo y hallarse empaquetada separadamente
del virién2,

PB19 se distribuye mundialmente, afectan-
do comunmente a nifios de 4 a 11 afos. Su
mayor incidencia en los paises estacionales
ocurre al final del invierno y comienzos de la
primavera, mientras que en los paises tropi-
cales los casos de infeccion se presentan
durante todo el afio. Se transmite principal-
mente por medio de las secreciones respi-
ratorias, asi como tambiéen por via parenteral
(administracion de productos sanguineos
y ejecucion de tatuajes) y transplacentaria
(madre — feto). El parvovirus humano B19
como patégeno importante causa eritema
infeccioso en ninos, anemia aplasica agu-
da, edema fetal y muerte?®.

Este virus también es responsable de bro-
tes en guarderias y hospitales, en este Ulti-
Mo caso puede transmitirse de paciente a
personal de salud, de personal de salud a
paciente o entre los integrantes del perso-
nal de salud. Hallazgos sugieren un mayor
riesgo de infeccion por PB19 para los tra-
bajadores de guarderias en comparacion
con una poblacién no expuesta, lo que re-
quiere esfuerzos preventivos, dado que las
infecciones por PB19 entre los trabajadores
de guarderias podrian ser mayoritariamente
adquiridas ocupacionalmente*®.

La seroprevalencia de PB19 cambia en va-
rias condiciones, incluidas diferentes ca-
racteristicas epidemiologicas, estado so-
cioecondmico y sobrepoblacion. La edad

puede aumentar la incidencia de IgG/IgM
anti-PB19 en pacientes con enfermedad de
células falciformes y beta-talasemia. La re-
infeccion y la diversidad de genotipos son
factores relevantes en la seroprevalencia
de PB19. El estado inmunologico-hemato-
l6gico de los pacientes y la mayor abun-
dancia de transfusiones pueden afectar la
seroprevalencia de PB19 en estos grupos.
Igualmente, se afirma que la infeccion por
PB19 esta ampliamente distribuida, 1o cual
se ha inferido a partir de la elevada preva-
lencia de anticuerpos IgG en la poblacion
mundial, encontrada en rangos variables, e
incrementada con la edad. La prevalencia
mundial se halla cerca del 2-5% en nifios
de 1 - 5 afos, 15-60% en ninos de 6 — 9
afnos, 30 — 60% en adultos y mas del 85%
en ancianos. Durante el embarazo, particu-
larmente en el primer y segundo trimestre,
la infeccion por parvovirus puede provocar
patologias en el feto: anemia, insuficiencia
cardiaca, hidropesia y trastornos del desa-
rrollo fisico y neurolégico. En casos severos,
la enfermedad puede resultar en muerte fe-
tal’.

Para generar una infeccion, PB19 requiere
multiplicarse en células que se dividen ra-
pidamente, de manera que posee un acen-
tuado tropismo por las células eritroides
progenitoras, uniéndose a los eritrocitos por
medio del antigeno P de los grupos sangui-
neos. En la infeccion por PB19 ocurre una
respuesta tipo IgM 10 dias después de la
misma y una semana después se produce
la1gG. El periodo de incubacién oscila en un
rango de 4 y 20 dias, previo a la aparicion
del exantema o los sintomas de crisis apla-
sica. El periodo de transmisibilidad para el
eritema infeccioso comprende aproximada-
mente una semana antes de la aparicion del
brote cutaneo y, en la crisis aplasica, hasta
una semana después del comienzo de los
sintomas?®®.

No obstante, su tropismo por las células eri-
troides progenitoras, PB19 puede persistir
en tejidos no eritroides, como: colon, cora-
zon, higado, testiculo y tiroides. Igualmente,
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se ha asociado el ARNm vy las proteinas de
la capside de PB19 con un aumento de la
expresion del gen relacionado con la infla-
macion®. Entre el 20 y 50% de los pacien-
tes, tanto nifos como adultos, la infeccion
por PB19 puede ser asintomatica, incluso
en los brotes epidémicos. Sin embargo, son
comunes las presentaciones clinicas de la
infeccion, en especial el eritema infeccioso
0 quinta enfermedad, la cual afecta a nifios
de 4 a 7 afnos, estando caracterizada por
un eritema facial moderado en las mejillas
y semejante a una bofetada En térax y ab-
domen también se observa un exantema
simétrico, maculopapular, en “entramado”
y a menudo pruriginoso, que se desplaza
en sentido periférico para abarcar brazos,
gluteos y muslos®.

Otras manifestaciones clinicas de PB19
son: la poliartropatia, que ocurre en el 10%
de los ninos y en el 90% de los adultos, con-
sistente en una poliartritis simétrica y peri-
férica, concomitante con artralgia y edema
moderado de 10 dias de duracion; la hidro-
pesia fetal (hydrops fetalis), consistente en
un cuadro de anemia grave, falla cardiaca
congestiva, edema generalizado, derrame
pleural, polihidramnios y posible muerte
fetal; la crisis aplasica, que comprende un
cuadro de aplasia eritrocitica con anemia
hemolitica de base y, ocasionalmente, pan-
citopenia, autolimitada en ambos casos; la
anemia cronica, comun en pacientes inmu-
nosuprimidos; y variedades de enfermedad
reumatolégica como vasculitis sistémica,
purpura de Henoch — Schoenlein, enferme-
dad de Kawasaki y lupus eritematoso sisté-
mico (LES)™.

El diagnostico puede efectuarse mediante
metodos diversos. En individuos inmuno-
competentes se detecta la IgM o IgG me-
diante ELISA en caso de infeccion reciente
O pasada, respectivamente. En pacientes
inmunosuprimidos debe optarse por la in-
munohistoquimica o PCR, dado que en
ellos no es detectable la viremia como tam-
poco los anticuerpos séricos. En los fetos
se confirma el diagndstico al detectar ADN

viral en liquido amnidtico o sangre fetal. El
complejo escenario del proceso infeccioso
y la diversidad de posibles mecanismos pa-
togénicos hacen necesario un enfoque mul-
tiparamétrico para un diagnostico de labo-
ratorio preciso e informativo de la infeccion
por PB19, combinando en la medida de lo
posible la deteccion molecular de compo-
nentes virales, principalmente ADN viral, a
la deteccion inmunologica seguida comun-
mente de anticuerpos especificos del virus
y una evaluacion critica de los hallazgos de
laboratorio™2,

La infeccion por PB19 es benigna, transito-
ria y autolimitada, de manera que el trata-
miento resulta innecesario. En el caso de la
artropatia, se prescribe el empleo de anti-
inflamatorios no esteroideos (AINES). En la
afectacion fetal grave esta indicado el trata-
miento con inmunoglobulinas e, incluso, se
ha llegado a aplicar transfusion intrauterina.
El tratamiento de la infeccidn persistente en
los pacientes inmunodeprimidos se efectua
con inmunoglobulinas por via intravenosa
a dosis altas: 400 mg/kg/dia durante cinco
dias o 1000 mg/kg/dia durante dos dias,
con la cual se alcanza la desaparicion de
la viremia. La infeccion cardiotropica por
PB19 transcripcionalmente activa, es clini-
camente relevante y desencadena una mor-
talidad adversa a largo plazo. Al evaluar el
tratamiento antiviral con el analogo de nu-
cledsido telbivudina (LTD) como alternativa
para suprimir PB19 activo en biopsias en-
domiocardicas (EMB) de pacientes positi-
vos a PB19, demostraron por primera vez
que la supresion de la actividad transcrip-
cional de PB19 mediante el tratamiento con
LTD mejord significativamente el resultado
hemodinamico y clinico™.

Al no estar la region zuliana exenta de bro-
tes de PB19, resulta necesario conocer su
probable ocurrencia, tomando en cuenta la
poblacion susceptible, las consecuencias
agudas y cronicas de la infeccion y la co-
existencia de endemias como el dengue vy
la mononucleosis infecciosa. Al respecto,
cabe destacar la existencia de escasas
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investigaciones sobre PB19 en Venezuela,
lo cual permite enfatizar la importancia de
conocer la circulacion de este agente viral
en la region. Por ello, el objetivo general
de esta investigacion fue determinar la fre-
cuencia de infeccion por PB19 en lactantes,
preescolares y escolares del Estado Zulia
en Venezuela durante cuatro afnos consecu-
tivos.

Pacientes y métodos

Fue un estudio de diseno descriptivo, pros-
pectivo de corte transversal. La determina-
cion de la frecuencia se realizd mediante el
analisis de 146 muestras de suero de pa-
cientes provenientes del Laboratorio Regio-
nal de Salud Publica del Ministerio del Po-
der Popular para la Salud (MPPPS) durante
cuatro afos consecutivos, que ingresaron
con diagndstico presuntivo de dengue den-
tro del programa de vigilancia activa para
arbovirosis.

Para la seleccion de dichas muestras se
efectud la revision de las fichas epidemiolo-
gicas de cada paciente, segun los siguien-
tes criterios de inclusion: grupo etario (<1
ano, 1 -4 afios y 5 — 8 afos), manifestacio-
nes clinicas (inflamatorias, exantematicas,
osteomusculares y hematolégicas) y nega-
tividad para IgM sérica anti-dengue, sin dis-
tincion de sexo y etnia y procedentes de los
municipios del Estado Zulia.

Las muestras seleccionadas fueron objeto
de analisis serol6égico mediante la técnica
de ELISA para deteccion de IgM anti-PB19
(Focus Diagnostics, California, USA), lo cual
se llevé a cabo en la Seccion de Virologia
del Instituto de Investigaciones Clinicas “Dr.
Americo Negrette” de la Facultad de Me-
dicina de la Universidad del Zulia. Para la
distribucion por grupo de edad se emple6
la clasificacion de patrones de crecimiento
infantil de la Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS) basados en longitud/altura, peso
y edad™.

Analisis estadistico

Los datos obtenidos fueron presentados en
tablas de distribucion de frecuencia y esta-
distica descriptiva, segun las variables ana-
lizadas y analizados por Ji cuadrado con
post test de Fisher, utilizando el programa
Graph Pad Prism 8.0 y considerando toda
p<0,05 como significativa

Resultados

Al determinar la frecuencia de infeccion por
PB19 en nifnos del Estado Zulia, se encon-
tré que de las 146 muestras procesadas, 69
resultaron positivas para PB19, lo que re-
presenta el 47,2% frente a un 52,8% de ne-
gatividad. De las 69 muestras positivas, 10
(14,4%) corresponden el grupo etario de <1
ano, mientras que 30 (43,4%) del grupo de
1-4 afosy 29 (42,02%) del grupo de 5 -8
anos, resultaron significativamente mayores
(p<0,0001) a la frecuencia encontrada en
los menores de 1 afio (Figura 1).
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Figura 1. Frecuencia de infeccion por Parvovirus B19 en niflos del Estado Zulia,
Venezuela.

Las manifestaciones clinicas encontradas en los pacientes seropositivos para PB19 objeto
de este estudio, fueron fiebre (69/100%) (p<0,01) en la totalidad de los casos, manifesta-
ciones osteomusculares (49/71,01%) y cefalea (46/66,6%), seguidos de exantema y mani-
festaciones gastrointestinales y oftalmolégicas (44/63,7%) (Figura 2).
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Signos y Sintomas
1 Epistaxis, gingivorragia, metrorragia, petequias, equimosis, hemoptisis.
2 Tos, congestion nasal, odinofagial
3 Diarrea, dolor abdominal, nauseas, vomitos, ictericia.

4 Artralgia, mialgia, dolor en pantorrilla.
5 Dolor retro orbicular, fotosensibilidad.

Figura 2. Manifestaciones clinicas reportadas en nifios con infecciéon por Parvovirus B19
en el estado Zulia, Venezuela.
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La distribucion de casos de infeccion por PB19 durante el periodo en estudio comienza en
enero del primer ano de estudio con un 18,42% de 37 casos reportados ese ano, ocurre un
descenso en febrero (7,89%) y en marzo reinicia el ascenso (15,78%) el cual alcanzara un
mayor numero y porcentaje durante el mes de agosto (26,31%), para luego descender su-
bitamente en septiembre (2,63%). En el segundo afio el mayor numero de casos se registro
en noviembre (28,5%) del total de 21 casos evaluados ese afio. En el tercer afio los casos
aumentaron en marzo (66,6%) de 6 casos seleccionados para ese afio y en el cuarto afio

se concentraron en febrero (60%) de un grupo de 5 casos anuales (Figura 3).
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Figura 3. Frecuencia mensual y seropositividad a Parvovirus B19 durante cuatro afos
consecutivos en el estado Zulia — Venezuela.

Discusion

En la presente investigacion dirigida a evi-
denciar la circulacion de PB19 en una po-
blacion de lactantes, preescolares y escola-
res del Estado Zulia, mediante la deteccion
de anticuerpos IgM anti PB19 especificos,
se encontré una frecuencia del 47,2% de
seropositividad a este agente viral, ponien-
do de manifiesto que el PB19 afecta de
manera importante a esta poblacion sus-
ceptible en todas las edades estudiadas,
pero significativamente a preescolares y
escolares, donde se observd una mayor
prevalencia. Esto coincide con una investi-
gacion sobre un brote ocurrido en Alicante,
Espana, entre noviembre de 1999 y agosto
de 2000, que afecté a 118 individuos, prin-

cipalmente de 0-4 afios (114,5/1.000) y 5-9
afnos (180,3/1.000).

De manera similar a lo reportado por en Be-
larras, extremo oriental de Europa, en sueros
de 906 pacientes sintomaticos recolecta-
dos entre 2005 y 2008, el cual demostro po-
sitividad para PB19 en mas del 35% de las
muestras (322/906), y cuya prevalencia fue
mayor en pacientes de 2-10 afios (56,5%)°.
No obstante, en un estudio realizado en Ja-
pon para investigar la tasa de infeccion por
parvovirus B19 de un grupo de residentes
sanos, de 2.081 muestras de sangre ana-
lizadas, solo 15 (0,72%) dieron positividad
para IgM anti PB19, 1.412 (67,9%) para IgG
anti PB19y 4 (0,2%) para PB19 ADN'".
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Asimismo, cabe mencionar una encuesta
seroepidemioldgica en Japon sefialo la pre-
valencia de la infeccion por PB19 en indi-
viduos de 0-4 y 5-9 afios, con una tasa de
0,05y 0,12 por ano, respectivamente, y una
casuistica anual de 107 muertes fetales y
21 casos de hidropesia fetal por infeccion
en mujeres gestantes'®; mientras que un es-
tudio en Sudan revel6 una seroprevalencia
de IgG anti PB19 de 61,4% en una pobla-
cion de embarazadas analizada, con un
positivo para IgM y el ADN del virus no se
detectd. La seroprevalencia se correlacioné
significativamente con multigravedad con
implicaciones perinatales, dado que la in-
feccion puede tener consecuencias graves
como anemia, hidropesia y pérdida fetal™.

Por otra parte, una investigacion efectuada
en 1266 pacientes de Bulgaria entre 2004 y
2013 reveld que el 22,12% de éstos mostro
positividad para IgM anti-PB19 y el 81,07%
resultd positivo para ADN-PB19. Del por-
centaje de pacientes con infeccion activa,
el 27,14% correspondia al grupo etario de
5-9 afios®. En ambos trabajos la principal
poblacion afectada incluye esencialmente
a los preescolares y escolares. Una inves-
tigacion previa realizada por Valero y col.?!
también en el estado Zulia reporta en 188
muestras de suero de individuos entre 1 —
75 afios de edad, una prevalencia de IgG
anti-PB19 de 73,4%, donde los escolares
(18,09%) y preescolares (8,51%) ocuparon
el tercer y quinto lugar entre los afectados,
situandose el primer y segundo lugar en el
grupo de adultos jovenes (31,92%) y adul-
tos medios (22,34%), respectivamente.

Los pacientes con positividad para PB19
reportan un conjunto de manifestaciones
clinicas especificas, muchas de ellas sefia-
ladas por la literatura médica como propias
de la infeccion por este agente viral*>7. Nin-
guno de los pacientes resulté asintomatico.
Al respecto, es conocido que, en ninos sa-
nos, el sintoma clinico principal de PB19 es
una erupcion caracterizada como de “meji-
lla abofeteada”, conocida como quinta en-
fermedad y se combina con otros sintomas

similares a los de la gripe inespecificos.
Una de las causas mas comunes de mio-
carditis viral es PB19. La transmision se pro-
duce por via respiratoria, a través de pro-
ductos sanguineos y verticalmente a través
de la placenta de la madre al feto. La gran
mayoria de los casos, en huéspedes inmu-
nocompetentes, son autolimitados; pero
los mecanismos que contribuyen a la insu-
ficiencia cardiaca, debido a la miocarditis
y la disfuncion hepatica, no estan claros y
pueden estar relacionados con la endocito-
sis del virus mediada por el receptor P de la
infeccion primaria o con la inflamacion me-
diada por autoinmunidad?®.

Una investigacion en Coérdoba, Argentina,
en la cual se analizaron por deteccion de
ADN viral e IgM e IgG anti-PB19 especifi-
cos los sueros de 141 pacientes. El analisis
confirmo la presencia de PB19 en el 14,9%
de los casos, en los cuales se reportaron
fiebre y exantema, ademas de adenopatias
(85,7%) y artropatias (14,3%)%2*. Notese
que los sintomas antes referidos no difieren
de los reportados en la presente investiga-
cion, donde se evidencio la presencia en
los pacientes de fiebre, exantema, adeno-
patias y manifestaciones osteomusculares,
tales como artralgia, mialgia y dolor en pan-
torrilla.

Queda claro en esta investigacion que la
circulacion de PB19 en la region es anual y
continua. Esto concuerda con lo sefialado
por investigaciones previos en otros paises
como Argentina, segun los cuales PB19 ge-
nera brotes infecciosos a lo largo de todo
el afio en los paises tropicales, a diferencia
de los paises estacionales. La investigacion
de los brotes de PB19 describen que los
mismos acontecieron durante el periodo de
invierno a primavera, pero los casos espo-
radicos se registraron basicamente durante
todo el ano®.

Lo antes descrito coincide con el estudio
comparativo efectuado en Marsella, Fran-
cia, que abarco el periodo 2002-2011, en
el cual se analizaron las muestras de 1409
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pacientes por ano, y el periodo 2012, donde
1885 pacientes fueron sujeto de analisis. En
el primer periodo se detectd un promedio de
23,2 casos positivos anuales mientras que
en el segundo hubo 53 casos. En ambos
se tratd de infeccion aguda. No obstante, el
comportamiento epidemiolégico fue idénti-
co en los periodos estudiados, en tanto el
mayor numero de casos se situd durante las
épocas de primavera y verano, con un pico
en junio-julio®.

Se han documentado diferencias en la sero-
prevalenciay el patrén unico de infecciones
agudas por parvovirus B19 (B19V) en todo
el mundo. En un estudio realizado para es-
timar la seroprevalencia de anticuerpos IgG
anti-PB19 en la poblacion israeli y evaluar
el patron de infeccion aguda se encontra-
ron tasas de infeccién aguda de 4,1% (234
casos) en base a los resultados positivos
de IgM identificados en muestras de 5663
individuos. Se observaron picos anuales de
infeccion en 2008 y 2011-2012 y un pico es-
tacional importante de PB19. La positividad
de IgM se identificd en junio de cada afio®.

Los resultados de la presente investigacion
corroboran la significativa circulacion de
PB19 en el Estado Zulia durante el periodo
en estudio, manifestada en brotes infeccio-
S0s endémicos que transcurren con oscila-
ciones anuales y que afectan esencialmen-
te a lactantes, preescolares y escolares. Por
otra parte, el enfoque casi exclusivo de la
practica clinica en el diagnostico de otras
enfermedades virales de alta prevalencia
en la region, tales como dengue, mononu-
cleosis infecciosa y, mas recientemente,
fiebre chikungunya vy fiebre zika, contribuye
en parte a relegar en un segundo plano la
presencia en el Estado Zulia de PB19, de-
mostrada mediante el presente estudio se-
roepidemiologico que, por ser el primero de
SuU género, reviste un caracter pionero en el
ambito regional.

Dado el evidente problema de salud publica
que evidencia la continua y anual circula-
cion de PB19 en la region zuliana, su reper-

cusion sobre la poblacion infantil y la inexis-
tencia tanto de un tratamiento especifico
como de una vacuna, se hacen imperativos
tanto el seguimiento permanente de esta si-
tuacion como la revision y estudio continuos
de la infeccion por PB19 y su diversidad de
presentaciones clinicas, agudas y cronicas,
con miras a una capacitacion efectiva del
equipo de salud, la cual permita una ade-
cuada deteccion temprana, un correcto
tratamiento, aunque sintomatico en la ma-
yoria de los casos, y una prevencion eficaz,
a objeto de resguardar a la poblacion sus-
ceptible tanto de las manifestaciones agu-
das de esta infeccion como también de las
cronicas. Estas ultimas merecen especial
mencion por las serias consecuencias a las
cuales conllevan.
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