o
o
=
(23
0
c
(o]
S
o

Historia natural de la primoinfeccion por Herpes Virus 6

Objetivo
Estudiar la historia natural y manifestaciones clinicas de la primoin-
feccion por Herpes Virus 6 (HHV6).

Diseio
Cohorte prospectiva* con base poblacional.

Lugar
Centros obstétricos en Seattle, EE.UU.

Pacientes
Recién nacidos entre 1997 a 2001, con un seguimiento hasta los 2
afios de vida.

Evaluacion de los factores pronésticos
Se evaluaron condiciones demogréficas, y sintomas diarios.

Medicién de resultado principal

Semanalmente se realizaba la toma de muestra de saliva de los
chicos, en donde se realizaba la técnica de PCR (detecta DNA
viral) para HHVS6, y se definia infeccion a la positividad de PCR y
su posterior persistencia. Se analiz6 la edad de primoinfeccién, sin-
tomas asociados a la primoinfeccion y factores asociados a la
adquisicién de la misma, asi como la comparacién de nifios infec-
tados con los no infectados.

Resultados

Se incluyeron 277 nifios, 46% mujeres, 80% de raza blanca. La
mediana de seguimiento fue de 60 semanas (1-113). Del total, 130
tuvieron primoinfeccion, con una tasa de incidencia acumulativa del
40% hasta los 12 meses y del 77% (IC95% 67 a 88) a los 24
meses. El pico de adquisicion se encontré entre los 9 y 21 meses.
S6lo mostraron asociacion significativa con la infeccion el sexo

femenino (OR 1,7; 1C95% 1,2 a 2,4) y tener un hermano mayor (OR
2,1; 1C95%1,4 a 2,9). No hubo relacién con la lactancia o la con-
currencia a guarderias. De los primoinfectados, el 93% presento
sintomas, el 38% visit6 al médico y ninguno presenté convul-
siones. En la tabla se observan los sintomas principales. La roséo-
la fue el signo méas especifico pero se presenté en menos de un
cuarto de los casos; la duracién promedio de los sintomas fue
mayor en la infeccién por HHV6 (9 dias; IC95% 4 a 15) que en otras
enfermedades febriles de la infancia (3 dias; 1C95% 2 a 7);
p<0.001. La fiebre se presenté mas frecuentemente en los mayores
de 6 meses ( 93% vs. 66% p<0.004).

Tabla. Incidencia de los sintomas y visitas al médico en los nifios
con primoinfeccién HHV6 vs los controles.

Sintoma HHVG Positivo (N=80) | HHV6 Negativo (N=80) —

Algun sintoma 94%(1C95 88-99) 71%(1C9561-81) 0.004
Irritabilidad 70%(1C9560-80) 46%(1C95 35-57) 0.009
Rinorrea 66%(IC95 56-77) 46%(1C95 35-57) 0.02
Fiebre 58%(IC95 47-68) 14%(1C956-21) <0.001
Rash 31%(1C95 21-41) 8%(IC95 2-13) 0.002
Diarrea 26%(1C95 17-36) 11%(1C95 4-18) 0.05
Roseola 24%(1C95 14-33) 3%(1C95 0-6) 0.003
Convulsion 0%(1C95 0-2) 0%(IC95 0-2) -

Visita al médico 39%(IC95 28-49) 19%(IC95 10-27) 0.009

Conclusion

La adquisicién del virus HHV6 es usualmente sintomatica y fre-
cuentemente necesita evaluacion médica. La roseola es especifica
pero poco sensible, y lo mas habitual es la fiebre y un cuadro de
vias aéreas superiores. Las convulsiones febriles no son habi-
tuales.

Comentario

El HHV6 es conocido como el virus causante del exantema sibito
0 sexta enfermedad en menores de 2 afios, pero hasta este traba-
jo no quedaba clara la contribucién real de esta infeccién a la mor-
bilidad infantil como las convulsiones febriles, con las cuales se
crefa asociada.'?

Los autores se plantearon evaluar la historia natural de esta enfer-
medad y su asociacion con convulsiones febriles y para ello uti-
lizaron un disefio de cohorte prospectivo*, de elecciéon para este
tipo de estudios, aunque existi6 una pérdida de seguimiento del
23% que no fue reportada, la cual es considerada significativa para
la evaluacion de la validez interna* del estudio.

De todas maneras, una de las fortalezas del trabajo es la con-
tinuidad en el seguimiento de los chicos durante los dos afios,
como por ejemplo la realizaciéon semanal de la prueba en la saliva
y completar el cuestionario de los sintomas diariamente.

De acuerdo al resultado de este estudio podemos decir que la
adquisicién del virus HHV6 es usualmente sintomatica (puede pre-
sentarse como fiebre prolongada e irritabilidad como Unicos sin-
tomas) y frecuentemente necesita evaluacion médica. Esto proba-
blemente sea debido a que la fiebre sin foco en los nifios menores
de 2 afios es un signo de alarma para los padres, que los lleva a
consultar al sistema de salud.

En relacién a la forma de presentacion, la roséola, signo conside-
rado patognomonico de la infeccién es, como tantos otros signos
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patognomonicos, poco frecuente. Es decir, es muy especifico* pero
poco sensible* para detectar la enfemedad.

Las convulsiones febriles mostraron en estudios previos una
relacion estrecha con el HHV6?, sin embargo este no fue el caso en
este trabajo, en donde no hubo convulsiones febriles. Esto podria
deberse a una falta de poder* para detectar tal asociacion, ya que
en el caso de sintomas poco frecuentes como es el caso de las
convulsiones, se necesitaria una muestra mas amplia para poder
responder esta pregunta.

En relacién a la via de contagio, la convivencia con chicos mayores
parece encontrarse asociada con la adquisicion de la infeccién,
aunque no se registrd tal asociacién en relacion a otros ambitos en
donde los nifios se encuentran en estrecho contacto, como las
guarderias.

Conclusiones del comentador

En resumen, el HHV6 se presenta frecuentemente como un cuadro
febril en menores de 2 afios y es motivo de consulta frecuente al
médico. Deberiamos tenerlo en cuenta sobre todo en nifios que
tienen hermanos mayores y no esperar la clasica roseola. Se nece-
sitan mas estudios para descartar definitivamente su asociaciéon
con las convulsiones febriles.

* ver glosario

[ Unidad de Medicina Familiar y preventiva. Hospital Italiano de Buenos Aires. ]
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