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RESUMEN

La varicela es una enfermedad altamente contagiosa, con un curso generalmente benigno,
causada por ¢ wirus vanecla-zoster (VZ) En ninos mnunocompetentes se presentan
complicaciones en el 5.2% de los casos cotv una mortahidad def 0 12 al 0.4%. Las formas wias
graves de la  varicela y las complicaciones se observan principalmente en pacientes con
alteracion en fa respuesta immunologica. En los nifios con cancer Ia varceln es especialmente
grave, 32% de los nifios con leucenya desarrollan nenmonitis por varicela y s mortalidad es del
10%.

El objetivo de este estudio s conocer la evolucion y tipo de complicaciones de ta vanicela
en los pacientes inmunocomprometidos en el Instituto Nacional de Pediatria (INP) v evaluar si
Ia linfopenia y/o nevutroperua se asocian a wia mayor frecuencia de complicaciones,

Se revisaron los expedientes de 83 pacientes imunocomprometidos con diagndstico de
egreso de varicela, de enero de 1985 a diciembre de 1991, Se analizo ¢} uempo de duracion de
Ia fase vesicular, la duracion ¢ inluxs]dnd de la ficbre, las biometrias hematicas, la presencia y
tipo de complicaciones, asi como su evolucion, El analisis estadistico se realizo con Ias prucbas
de y2, 32 con correccion de Yates, la prueba exacta de Fisher, 1a prueba de Kruskall Wailis y
Ja U de Mann Whitney.

De los 83 pacientes estudiados, 6 tuvieron 2 cuadros de varicela, por lo que se analizaron
86 casos. Se encontraron complicaciones en 41,8% de éstos, con una mortalidad del 8.4%. La
presencia de una fase vesicular prolongada se observo en los casos con diseminacion visceral
La complicacion mas frecuente fue la neumonia. La linfopenia se asovio a una fase prolongada
de fonmacion de nuevas vesiculas, mayor intensidad y duracion de fa ficbre, mayor riesgo de

comjtlicaciones y una martalidad elevada



INTRODUCCION

La varicela es una enfermedad con un curso generalmente bemgno, altamente contagiosa,
causada por el virus varicela-zoster (VZ), capaz de afectar a todos os seres humanos. Su
presentacion en  pacientes inmunocompetentes varta desde las formas leves con escasas
lesiones, hasta Ias graves con miiltiples lesiones y/o afeccion a diferentes organos (1,2,3)

En 1935 Butlow:t y Wishik reportaron en una serie de 2534 nifios inmunocompetentes con
varicela, la presencia de complicaciones en el 5.2% de fos casos . Las mas frecuentes fueron
otitis media, abscesos cutdneos, neumonia, tinfadenitis, celulitis, erisipela y encefulitis. B 0.5%
de los pacientes curso con septicemia. Las infecciones bacterianas secundarias fucron tas
responsables de la mayoria de tas complicaciones y el organismo que se aisld mas
frecucntemente fue of estreptococo beta hemolitico del grupo A. La mortalidad en esta serie fue
det 0.4% (4).

En 1962 Gordon reporta una montalidad del 0.12% (5). Desde entonces se describien
otras complicaciones como varicela hemorrigica, fascitis necrosante, sindrome de Reye,
meningitis aséptica, mielitis transversa, ataxia, sindrome de Guillian-Barré, queratitis, uveitis,
miocarditis, purpura de Henoch-Schanlein, hepatitis y malformaciones congenitas, entie otras,
La diseminacion visceral de la varicela y su mortalidad son mayores en nifios pequerios,
mujeres embarazadas y adultos (6).

Las formas mas graves de [a varicela, como la hemorrigica, v las complicaciones, se
observan principalmente en tos pacientes con alteraciones en fa respuesta inmunologica (6).

Durante ta década de los 50's y en fos 60's se observo un incremiento en la dismeninacion
visceral de fa varicela y en su mortalidad en pacientes con cancer, arfritis reumatoide, asma y
patologias renales, como el sindrome nefrotico, los cuales recibian esteroides v ofros
medicamentos inmuosupresores. En la década de los 80's se agregaron a esta lista los

pacientes con transplantes, y por consiguiente tratamiento inmunosupresor (7,8,9,10.11)



La gravedad de 1a varicela en pacientes tratados con corticoesteroides fue estudiada
ucialmente por Cheatham et al en 1936. Poco después Haggerty y Eley repontaron 12 muertes
en niftos con varicela que recibian esteroides por diversos motivos. No abstante, Finkel en 1961
en una serie de 44 mios con vancela tratados con esteroides por diversas patologias icluyendo
cancer, concluyd que ta enfermedad de base era la responsable de las formas graves de la
vancela, mas que cf hecho de reaibir esteroides, va que todas las defunciones en su serie
ocurtieron en nifios con padecimientos hemato-oneoldgicos (12),

A pesar de lo anterior, recientemonte se han publicado cases de varicela con
complicaciones graves ¢ incluso fatales, e nifios con asma que reciben estervides por cualquier
via: intramuscufar, intravenosa, oral ¢ incluso en aercosol. $in embargo, la controversia
contina, ya que los casos reportados son insuficientes para establecer una relacion causal, v [a
probabilidad de que un nifio asmitico desarrolle un caso fatal de varicela es muy baja (13,14).

En los nifios con caneer la varicela es espeaialmenie grave, ya que a las alteraciones en la
respuesta inmune inberentes a dste, se agregan las de los medicamentos inmumosupresores v
citotoxicos. Prebhud caleuld que of riesgo relativo de motir par varicela en nifios con leacemia
es 5000 veces mayor que en nifios innmmocompetentes (6). Feldnun describio que sin
tratamiento, 32% de los nifios con leuceniia desarrollan pnewmonitis por vancela con wna
mortalidad del 10%. Asi misimo, describio que los nifios eon neoplasis no hematologicas ticnen
un  riesgo  del 19% de desarroltar newonitis, y ninguno de estos pacientes fallecié La
frecuencia de diseminacion visceral fite mayor en los pacientes con linfopenia absoluta, es decir
menos de 500 linfocitos totales y Ia mortalidad fue dos veces mayor en fos pacientes con menos
de 300 hinfocitos totales (8,15)

El objetivo de este estudio, es canocer 1a evolucion y tipo de conplicactones de Ia vasicela
et los pacientes inmunocomprometidos en ¢l IND, y evaluar si la Imfopema y/o neutropenia se

asocian a una mayor frecuencia de complicaciones.
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MATERIAL Y METODOS

Se revisaron tos expedientes de todos los pactentes mmunocomprometidos hospitalizados
encl INP dela Ciudad de México, con diagnostico de cpreso de varicela de enero de 1935 a
diciembre de 1991 Se ncluyeron 83 pacientes entre un mes y {8 ailos de edad con cualquier
tipo de neoplasia maligna, desnutrcion de N grado y otros padecmiientos como neftopatias y
padecimientos  inmunologicos  que  estavieran  en trataniento con medicamentos
immunosupresores como esteroides v drogas citotoxicas. Todos fos pacientes coi cancer que se
meluyeron se encontiaban recibienrdo quinioterapia, se excluyd a aquellos pacientes en
renutsion v sin quiniioterapia de mantenimicnto.

En todos los casos sc analizd el tiempo de duracion de fa fase vesicular, fa duracidn e
intenisidad de 1a ficbre tomando en cuenta el pico maximo de ésta, las biometiias hemiticas,
especialmente fa cuenta absoluta de linfocitos y neutiofilos, Ja presencia, tipo de
complicaciones, el tiempo de presentacion y evolucion de fas nusmas

Las manifestaciones clinicas de la varicela son lo suficienteniente caracieristicas como
para pemitic un dingnostico clinico preciso (16). Las lesiones cambian ripidamente de
miculas, a papulas y despues a vesiculas y costras, generalmente se acompaian de prurito, que
puede ser intenso. La lesion caracteristica cs una vesicula superficial rodeada por un halo
eritematoso, v lesiones en diferentes estadios de evolucion. Se pueden encontrar en cara, cuero
cabelludo, membranas mucosas, cuello, tronco y extremidades, incluso en pabmias v plantas,
pero con predonunio en tronco (15,16).

La neutropenia se definio, como una cuenta total de neutrofilos menor de 1000 v fa

linfopenia, como una cuenta total de linfocitos menor de 300 (15).



La neumonia se diagnosticd por la aparicion radiologica de infiltrados nodulares
ilaterales o intersticiales en ambos campos putimonares durante ef curso do fa vancea (Fig 1y
2).

La hepatitis por varicela se definio como fa devacidn en fas transaminasas v fasfiasa
alcalina asociadas a dolor abdominal, ictericia y hepatomegalia.

Se considerd o diagndstico de encefalitis en base a {a presencia de cefalea yiu otros
sintomas de afeccion al sistema nervioso central, y un citoguiniico de liguido cefilotraquideo
(LCR) con pleocitosis. Se excluyeron los LCR con presencia de céiulns malignas, o cultivos
bacterianos positivos yfo coaglutinacion positiva,

El diagnostico de impétigo se realizo por la presencia de lesiones entematosas, con costras
micliséricas y secrecion purulenta. La varicela hemorragica se disgnostico por la presencia de

lesiones sangrantes y/o vesiculas de contenido lematico.

ANALISIS ESTADISTICO

Pava las variables cualitativas se realizo las prucbas de N2 y la X2 con correccion de
Yates, asi como la prucba exacta de Fisher. Se utilizaron ta pracba de Kiuskall Wallis yla U

de Munn Whitney para las varables cuantitativas independientes
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RESULTADOS

De los 83 pacientes seis tuvieron dos cuadros de vanicela, por 1o que ef nimero totat de
casos que se analizaron fuc de 86. De los pacientes estudiados 56 correspondieron al sexo
mascutino y 27 al sexo femening, ot wna razon por sexo de 2:4- La media de Iy edad fue de 96
meses cou rango de 6 a 204 meses

De los casos que se incluyeron, 67 (77.9%) ocurrieron en pacientes con neoplasias
matignas, 37 (43%) en pacientes con leucemia, 14 (16.3%) e pacientes con tumores sohidos,
10 (11.6%) en pacientes con linfomas y 6 (7%) en pacientes con anemia aplasica (Fig 3). De
los 19 (22.1%) casos restantes. 6 (7%) se presentaron en pacientes desnutridos de U grado,
10 (11.6%) en pacientes que recibian esteroides o medicamentos citotoxicos por diversas
patologias, como dermatomiositis, artritis reumatoie juverl (ARY), lupus eritematoso sistémico
(LES), plipura trombocitopénica autoinmune, anemia hemolitica autoinmune, esferocitosis,
glomérulonefritis postestreptocdcica y sindrome nefidtico, 2 pacientes (2.3%) tuvieron

sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) y uno era receptor de transplante renal.
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De los 86 casos que se incluyeron para o andlisis, 36 {41 ®%) presentaon
complhicaciones, 6 pacientes tyvteron mas de una, por lo que se estudiaron 42 comphicaciones
eptotal (Fig 4).

Todas las complicaciones ocurtieron e ¢l grupo de pacientes mmumosuprmidos con
cacer o anenna aplasica, excepto dos casos, un paciente con SIDA y uno con
glomerulonefritis postinfecciosa

Hubo 7 defunciones on los 83 pacientes, fa que representa una montalidad de 8 4%
(Fig 5).

La complicacion mas frecuente fue Ja neumonia, que se presentd en 21 (72%) casos |
seguida por celulitis ¢ impétigo en [0 (34.4%) y voricela hemorragica en 8 (27 5%), otras

comphicaciones que sc encontraron fueron hepatitis v encefalitis (Fig 6) !



DIAGNOSTICO DE LOS PACIENTES INMUNOSUPRIMIDOS
CON VARICELA

22.14%

11.6%

BLEUCEMIAS
CITUMORES SOLIDOS
WLINFOMAS
CIANEMIA APLASICA
B10TROS

16.3%

ig 3.



COMPLICACIONES EN PACIENTES INMUNOSUPRIMIDOS
CON VARICELA

30
NUMEROQ DE
CASOS

B CON COMPLICACIONES [1SIN COMPLICACIONES

Fig 4.



MORTALIDAD EN L.OS PACIENTES INMUNOSUPRIMIDOS
CON VARICELA

@ fomunosupinidos con varicela B Defunclones

Fig 5.



CASOS DE PACIENTES INMUNOSUPRINHDOS
CONVARICELA Y COMPLICACIONES

NUMERD DE 251 245%
CASOS g0t

18- 169
B 9.3%
10}
35%
5t %
L AR, L L AY
BRM  CELULTIS VH OTROS

BNM = bronconeimonia, VI = varicela lemorragica, SC = sin complicaciones

Fig 6.



A anahzar fa probable asocincion entre el opo de complicacion v la patologyas de base se
encontro que fos pacientes con auenwa aplasica presentaron con mayor frecuenaia que los
demas sewnonia (p=0.004) y varicela hemorragaen {p-0 007)

La mayoria de las comphcaciones y defunciones ocurneron en pacientes con leucemia, o
obstante esto no fue estadisticamente significattyo tp=0 Jo y p=0 37 respectivamene)

Al analizar las edades de los paciontes en cada grupe de dingndstices, se cocomtro una
diferencia estadisticamente sigiificativa (p=0 0013), stendo menores fos pacientes desnutndos
de 1l grado y tos mos con SIDA, y mayores los pactentes con anemia  aplasica v con
padectmnientos immunologicos vomo LES y ARJ

Los pacientes quie presentaron comphicacioties tenian menor vdad, que 1os que 1o s
complicaron {p=0 0037), con wa media de 64.05 nieses (linites entre 10y 92 meses)

Al analizar las caractensticas climeas de la varicel, se eocontro una diferencts altameonte
significativa (p=0.0000) en 1a intensidad de la ficbre en las diterentes comphicaciones, ya que
los pacientes con neumonia cursaron con fichre mas elevada, con una media de 39.2 °C |y la
mrensidad de ésta fise menor en fos pacientes con celulitis o impétigo.

No se encontro diferencia en Ia intensidad de la fiebre en los pacientes que cursaron con
neutropenia ylo linfopenia, al comparatlos eon los pactentes con cuentas normales de linfocitos
y neutrofilos (Tabla 1),

Hubo diferencia significativa (p=0.013) en fa dwracién de la fiebre en Jos pacientes con
linfoperna (Tabla 1) con una media de 6.8 dias { mdxima 23 y minimo 2), al compararlos con
los pacientes con hnfocitos totales dentro de linmites normales, en fos que la duracién de Ja

ficbre tuvo una media de 4.3 dias (maximo 11y minimo 2).
Y



Ast mismo, hay diferencia (p-0 G55 en b duracion de Ta ficbre eo fos pacietites con
neutropenia { Tabla 1) con wna media de 6 8 dias (maximo 25 y mimmo 2) contea los pacientes
con cuenta de neutsafilos normal, media de 4.64 dias (maximo 11y mimnio 1), Tambiin se
encontro wna diferencia sigmficatva (=0 036) con wna duracion mayor de 1a fichre en los
pacientes con comphicaciones conina medra de 722 dias (maxmo 25 y mimmo 2)

Con respecto i la duracion de 1 fase vesicular, ésta fie mas prolongada en los paciantes
con complicaciones, siendo mayor en los que cursaron con celulitis o impétigo, con una madia
de 15,8 dias (maxinio 30 y mimmo 4), y menor en los pacientes con vancela hemorragica, con
una media de 8.5 dias (miximo 17, minimo 2)

Asi mismo, se encontrd diferencia significativa {p=0.0008) en Ja duracion de tas vesicidas
en miios con hnfopesa (Tabla 1), Al compararlos con mifios con cuentas normiales de hinfoaitos
totales, Ia duracion de las vestculas fue mayor en los primeros, con una media de 12.3 dias
(maximo 30, minimo 10), y menor en los segundos, con una media de 9.3 dias.

La duracion de la fase vesicular fue mayor en los pacientes con complicaciones con una
wedia de 12.05 dias. No se encontro diferencia en la duracion de las vesiculas o los nifios con
neutropenia, contra los nifios sin neutropenia,

Al analizar of tiempo de inicio de las complicaciones, se encontro diferencia significativa
(p=0 014) en e tientpo de aparicion de cada una de ellas, presentindose en forma mads
temprana {a varicela hemorragica, con una inedia de 2.8 dias (maxima 7, mimmo 1), y en

forma mas tardia la celulitis y ¢l impétigo, con una media de 9.5 dias (miximo 26, minimo 3).



Ademds se cicontd diferencua significativa (p=002) en el tanpo de presentacion de Tas
camplicaciones en jos pacieates con lfopenia, af comparados con tos pacientes sin ésta, va
que las complicaciones se presentaron en forma mds temprana e estos ltinos (media 5.22
dins, maxmio 12, minimo 1) y en forma mas tardia, en los pacieates con hnfopenta con una
miedia de 7.3 dias (maximo J6, mimmn 2) (Tabla 1)

De los 86 casos estudiandos, 66 (76.7%) recibieron tratamiento con nbavirina o acclov
52 casos, que corresponden al 78.7% de todos los que tuvieron tratamiento, recibieron aciclov
y los otros 14 (21 3%) nbavinna (Fig 7).

Se dividio a los pacientes que recibicron tiatamiento en dos gripos, e proners fotmiado
por los que recibieron tratamicuto en las primeras 48 hrs desde o inicio de {a smtomatologia, v
el segulo grapo, por los pacientes que recibieron tratamiento después de 48 his. No se
encontrd una diferencia  estadisticamente  significativa (pr0 17} en Ia presencia de
complicaciones al comparar awbos grupos, v el nimero de defunciones no fue mayor on o

grupo que (ricta tratamieno después de 48 hrs (p=0.06),



SEVERIDAD DE LA VARICELA Y TIPO DE INMUNOSUPRESION

Enfermedad Linfopenin Neutropenia
subyacente
Fasc de vesiculns
Duracidn (dias) NS > (p 0.0006) NS
Fiebre
Intensidad (°C) NS NS NS
Duracion (dias) NS >(p0.01) > {p 0.05)
Complicaciones
Presencia NS » (p0.01) NS
Tiewpo* NS >{pv.o2) NS
Tipo AA:BNM (1 0.04) NS NS
AA: VI (p 0.007)

* Tiewpo para el desarrviio de complicacioies
NS = no significalivo, > = mayor, AA = anemia aplisica, VU= varicela hemorrigica, RNM
= hronconeumonia

TABLA 1.

1




TRATAMIENTO EN PACIENTES INMUNOSUPRIMIDOS
CON VARICELA

16.3%

23.3%

£1SIN TRATAMIENTO
EIACICLOVIR
i RIBAVIRINA

Fig 7.
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DISCUSION

La vancda puede ser una enformiedad grave en pacientes sumupoconprometidas cou wa
monahdad v morbilidad efevadas.  Los resultados de este trabajo penmiten caractenzar
evolycion de 1a vancela en mifos inmimosuprimidos en o ishituo Nactonat de Pediatiia

Se hat desento en b hitcatura que fa evohieon climea de estos pacientes pucde ser torpda
con foimacion de nuevas vesiculas hasta por 2 seanas (16) B este estudio se encontro, que
ta duracion de fa fase vesicalar puade ser incluso mayor de o teponado previamente, con
farmacion de nuevas vesioulas lasta por 4 semanas, principalmente cu os ninos que cursan
con complicaciones y/o hnfopuma

La intensudad v duracion de a fiebre s mayor a fo descrty v iudos mmungeompelentes,
no obstante esto paicce star en relacidn mas bien 4 tipo de complicaciones, va que fos nifios
cou newmonia cursaron con ficbre mas mtensa y pratongada

Se ha descrito, que tos nmos inmunosuprinidns pueden presentar recosrencia de la
varteeln (15), ta cual se corrobord en este estadio. Sets mios preseataron dos cuadros de
vancela, que corresponde 2 un indice de securrencia de 7.2%, nwy similar al 8% yefendo en fa
literatura. Al parceer, las nifios que presentan recursencias to desartollan antrcuerpos contra ¢
vinis vaneela-zoster, y las recurrencias solo dgan de ocurny euando se han desartollado
anticuerpos 117),

En esta sene se encontiaton complicaciones en 36 casos (4 8%) y una mostalidad det

8.4%, lo cual es muy semejante a lo deserito por Feldman (8,15)



Al rgual que lo desento en la bteratura, una tase vesicuby prolongada se asoco a la
presencip de disenunaedn visceral  Es itetesante mencionat, gque de todos los casos de
varicela gue se reportan anuatmente en Estados Unidos, solamente o 0.1% ocurre en pacintes
manocomprometidos (0)

Feldman descrilno, que 1os mios con leucenta o mayor nesgo de presentar newmiona
v di fallecer (8)  En este estudio T enfermedad de base no se asocio a Ia presencia o ao de
camplicactones (Tabla 1)

Aunque Ia mayoria de las complicaciones ocurnieron en pacientes con lencenna, asi como
tambien la mayoria de las defunciones (4 de 7), al comparar este grupo con of formado por los
niios von otras patologias de bose esiwo no fue estadisticamente sipaficativo No-obstante,
hacer of andlisis estadistico comparando el tipo de complicacion y 1 patologia de base. 51 se
auconteo relacion eatre los dos. Los pacientes con anemia aphisica fucton los gque tuvieron wn
nesgo mayor de carsar con seymonia y vaneela hemorragica,

La lmfopemia se asocio a-una fase prolongada de formacan de nuevas vesiculas, mavor
mtensidad y duracton deIa ficbre, mayor niesgo de presentar complicaciones v una monahdad
devada

En estudios previos se reporta, que los paciontes con linfopena menot de SO0 Hnfocitos
por mitimaro eibico henar wn nesgo mayor de cursar con diseminacion visceral Al parecer,
es {a imnwmidad celular mediada por linocitos T, mis que la inmunidad huworal, ta gue se
encuentia espeashnente alterada. Se han reportado miveles séricos  de inmunoglobulas
normales o elevados al mieto de I enfermedad, asi como anticuerpos contra ¢l viris VZ

durante [a convalecencia (15).
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Alginos estuchos han demostrdado un meremante e fos (mfoctos Ty B clieulantes, asi

coma en los niveles sénicos de mmunoglobulmias fgG e luM on pacientes con teacema, al
terminar su quisnioterapia Eo base a estos datos. y debndo a que en los arfos can hinfopema la
worbilidad v monahdad por vancela merementa, se ha sugenido descontinuar la quinvoturapia,
con excepaon dedos esterodes, e o) momento de wn contacto con vareela 15

Sin embargo en otros estudios, no se ha abservado dsmmucion del nesgo de disenunacion
visceral af suspender In quimioterapta, durante el perioda de meubacion de fa vancea (8)
Cuando se wtilizan esteroides como parte del tratanuento nmunosupresor, estos deben
contitarse s reducir 1t dosis, va que fos niitos ncapaces de producir esterordes endogenos
pueden tener mayor dificaltad pata combativ ka infecaion. a menos que su suplemento exogeno
de esterondes se mantenga (15,16)

Debido a que ta vaticela en iwfios tmunacomprometitlos cursa con una madeneia elevada
de complieaciones, se han wtilizado varios tratamiaitos expetimetales. En el primer estudio
terapéutico se utilizé citosin arabmasido, no obstarte éste se abandond debido 4 s hajo indice
terapeutico (indice de efectividad-toxicidad) (18)

£l ratanuento eficaz contra ta vancela se inicid en fa senda mitad de la década de los
70's con o nterferon y ¢ adenn arabmosido (vidarabing). En uidos can cineer tratados con
intetferan, se ha demostrado una reduccion del periodo de formacion de nuevas vesiculas y
disminucion de {a morbilidad v mortalidad por varicels, pero se utiliza principalmente en
forma expenmental y tio ha sido aprovadn s uso contra vartcela por Ia FDA (19),

El primer aotiviral efectivo en o tratamienta de varicela en mios inmnocomprometidos
fue 13 vidarabina. En estudios controlados wtilizande vidarabina contia placebo se demostro
disminueion en ¢l tiempo de formacidn de nuevas vesiculas, asi como disnanuaon et I
frecuencia de complicaciones, especiaimente cuando el tratantiento se icia en 1as primeras 72

fies de la aparicion de la infeccion (20,21).



Eluso tutinano de este medicamento se ha viste afectado por su toxicidad Far adultos con
caneer se ha reportado depresion de o medula 0sea a dosis de mas de 20mgrkg/d, ast como
cuadios graves de diarrea (18)

Enninos e pnnapal problema ha sido su nearotosicidad Feldman reporto nevratoxieidad
tmportante en 16% de los pactentes tatados con vdarabing, v 3 casos of dano nenrologieo
fue rreversible (8) Shepp reporte newrotoxterdad reversible w el 36% de los casos trarados
con vidarabiu, a ceal fue mas grave v se desanollo mds rapelamente en pacieites con
funcion renal alrerada (22

Los estudios imerales sobre vidarabing v aciclovit contolados con placeba, sagenan que
ambos medicaniatos cian gaualiiente cfectives en el tratamieato de la vancela e niftos
imunocomprometidos (%)

La admmistracion temprana de aaiclove se asocid con una secuperacion riprda Los niros
tiatados antes del tercer dia se recuperaron sin complicaciones, a diferencia de los mios que
recibieron aciclovir 5 dias después de Ta aparicion de las vesiculas. stos dftuimos cursaron con
complicaciones que incluyeron la muerte, lo cual sugitio, que wna vez que la diseninacion
wisceral ocurre ¢ acidovir vitno es dtil (23).

Estudios postenores han demostrado que ¢ aciclovir s superior a la vidarabina en o
tratannento de la vancela Se ha comprobado, que es significativamente superior e disminui
Ia duracian de la fase vesicular de ta infeceian, el tiempo en que los cultivos de las lesiones son
positivos. la duracidn de la Niebre v 1a presencia de complicaciones. Asi mismo, modifica la
evolucion del exantenu, disminuyendo lapresencta de plstulas (22)

En contraste con 1o anterior, Probe wo enconttd diferencia en la duracion de la fase
vesicular, i en la velocrdad de desaparicion de las lesiones cutineas al comparar pacientes
tiatados con aciclovir v vidarabina, no obstante tefiere wnia disminucion en fa gpancon de

nevmomts de 1S a 0% en pacientes tratados con aciclovir vs vidarabina (24)



Actuahmente el aciclovir parece ser el antaral de eleceion en el tratamecnto du vineels en
pactentes nmunocompronitidos La dosis es de 10 myg/kgydosis cada 8 hrs o 1500 nyy/m2/dia
entres dosts, dutante 7 a 10 diss, 0 hasta 2 dins despues de que cese ia apariadn de nuevas
vesteulas. Debido al nesgo de disenwnacidn wisceral, se rovonitenda miear aciclovi
mbavenoso tan pronto sea postble. Como se meneron® antenotiente, una vez que b infeeaon
se ha disenunado es probable, que a pesar del aviclovr o dosis adecundas, aparescan
complicactones graves cluyenda ko muerte (16,25, 203

Los efectos secundanos del acielovir incluyen tritacian focal cuando se estiavasy de i

v, elevacion transitonis de onamias hepaticas, dismucion en e funeon el v

newrotoxicidad, cavacterizada por confusion, estupor v temblares, Estos efectos secundanios

S0 transitonios y desapa

enal disminwr ta dosis o susponder of tratamiento, o se pucden
preventr Hasta el mowento su prnneipal efecto secundano es la enstalizacion en los tabulos
renales, afectando fa funcidn renal. Este prablema se puede evitar, ajustando ka dosis en base a
I8 depurscion de creatiniag, o pacigites can dafio resal previo, y monitonzando ¢ nivel de
creatimna sérica cada tercer dia nuentras el pacionte se encucnitre vectbiendo  daiclovir
mtravenoso (10),

Uno de los prncipales inconvenientes de la terapia con aciclovir es la bupa
biodisponibitidad de L prepasacion oral. Se absorve aproximadamente ¢l 15% de fs dosis, por
lo que se requieren dosis muy elevadas para teatar mfecciones por ¢l wivus vancela zoster, a
diferencia de lo que ocurre con las anfecciones por hempes simple tipo 1, gque os
aproximadanmunie 11 veees mas seasible ab aaicddovir que ef virus de fa vaneela (16).

En ol futwro wr problema importante puede ser la apanaen de copas resistentes af
aciclovir, lo cual es raro, pero se hia reportado especialmente en pacientes con sindrome de
nmunodeticiencn adquinda, que rectben tratamienta con aciclovi oral por tempo prolongada

(P2)]



EL didenia de la apancion de resistenaia af aaclovir justifica la nvestipacion de auevos
antivirales con acuvidid m vitto contia ¢l vius vanceli-zoster, como of Bualls, o
pencrclovis y otros (25)

En este estudin 6b de Jos 80 casos reaibicron batanionto con aciclovir (78 7%) o
nbavima (21.3%). La mayona (51 5%). sreabio tiatanuento nids de 18 Ins después dol uneo
de Ia sintomatologia

No Iibo difereacia sigmficative en la presencia de comphicacrones, e en el moco de
defunciones c los pavientes que reciliterds o o Lalanuento Ast como Gmpuco se encaiaos
diferencias en o wrapo que rocibio aciclovir, al comparatlo con o grupo de paciaites gue
reerbio ribavitine. No obstante, ne os posilde hacer couclusiones e estos resultadas, ya que <o
trata de un estudio retrospective y no es posible comparar los gripes

Existen dos metodos para pirevenie la vancela T admmmstiacion pasia de anticuegos v
fa vacuna con virus vivos atennados Fl plasma con anticuerpos especicos contra of vins
vaneela  zoster tambtén ¢ ul, previniendo o modificando la vancela e nains
mnumocomprometrdos, s cmbarga en la actualidad su uso practicamente se ha abandonado.
debiido al rtesgo inherente a 1a transfusion de sangre y sus derivados, de adguiny otros virus

entie fos que se encuentra el vinus de la imamodeficiencia | (29)

La adminstracion pasiva de anticuepos se realiza actuatmente en forma de ganmaglobuling
especilica contra vancela zoster. La imitacion de I mimuizacion pasiva es fa necesidad de
reconocer ¢n forma temprana ln exposicion al virus, y nuchas veees csta pasa desapercibida
Un segunda problema es el crtabalismo rapitdo de ta immunoglobuhna, por lo gne fos pacientes
requieren administiacion de ésta para cada exposicton subsecunnte, cuando ocurre mias de

scmanas despues de ta adnumstiacidn del bologren (25)



Se ha reportado una inadencia de neumontis en FE-ES% de Tos minos immunosuprindos
con vancela que rectben mmumizacon pasiva, vodlgunos witores na ban obsenvado una
distnucton significativa en fa incrdencia de varicela, a pesar de suuso (8)

En 1974 mivesogadores japoneses desarrollaron imna vacuna de virus atenuados con la
copit Oka (29) Esta vacuna ha sido estuduada extensamente en Europa y Estados Unidos, 1anta
an adultos y nuios sanos, comu en immunocamprometidos . La mejor respucsta mmune a la
vacuna ocarre oo mios sanos. EOwmfos e tratiniento con quinnoterapia se observa
serocaitversion solo v 80 a 85% de fos casos despues e ta primera dosis de vacens, s
embatgo con wna segunda dosis of  indice de o seroconversion auwmenta al 912985
Aproximadamente ol 50% de los ifios mmunodelicientes vacnades: presentan reaceiones
secundanias en las pomeras & somanas Los prmapales son cefalea, ficbre, neutropenn,
trombocitopenia, exantema wral y sintomas respiratonios akltos. Aproximadamente 20% de los
o can vaneela secundaria a 1 vacuna requieren tratamiente con aciclovir, pero e todos los
casos |a infeccion se resuelve rapidamante, Se ha reportado transonsion de virgs vacunal 1
coptactos cercanos (15%), pero ar éstos la wleccion siempre es leve, Después de la
admmistracion de la vacuna, el indice de ataque en nifios con exposicton a vancel disrnuye
de un 80 - 90% ha solamente el 15%, y cuando desasrollan vancela os modificada y mwnos
grave. A diferencia de lo reportado antertormente, cstudios reeientes demostran pesststencra de
anticuerpos wn Y2% de los vacunados hasta 8 a 10 ados despucs de la administiacion del

brologico (30,31,32)



CONCLUSIHONES

b La sevendad de ta vancels v ta frecincia de complicaciotes son mayores en miios
wnnocompronictidos

2 La complicacion mas frecumte de vaneela e nifios mmunocompsomandos ¢ la
neLONIA

3. La sevendad de ta vadicel v 1a frecuencia de complicactones son mavoses en nifios can

hinfopema.
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