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RESUMEN

La varicela es un padecimiento infeclocontagioso incluido en el grupo de enfermedades
exantemdticas de la infancia. Es producida por el virus varicela zoster, que es capaz
de afectar cualquier drgano o sistema de la economia, por lo que es posible que a
las manifestaciones cutdneas se agreguen lesiones en otros tejidos, con lo que la
extension de la infeccion produce una complicacion fo suficientemente importante como
para que la varicela como exantema pase a ocupar un lugar secundario. Se sabe que en
nifos inmunocompetentes se presentan complicaciones en el 5.2% de los casos con una

mortalidad de! 0.12 al 0.4%.

El objetivo de este estudio fue conocer la evolucidn y tipo de complicaciones de la
varicela en los pacientes inmunocompetentes del Hospital Infantil Privado (HIP} y evaluar

si el porcentaje de complicaciones es similar a lo que se informa en la literatura.

Se revisaron los expendientes de 100 pacientes inmunocompetentes con diagnéstico de
egreso de varicela, de enero de 1990 a agosto de 1995. Se analizo el tiempo de duracion
de la fase vesicular, la duracién e intensidad de la fiebrs, la biometria heméatica, la
presencia y tipo de complicaciones, asi como su evolucién. Para el analisis estadistico se
realizaron pruebas de tendencia central y para la correlacién de variables la prueba de

Chi cuadrada. El nivel de significancia se estableciben P < 0.05.



De los 100 pacientes estudiados, ocho presentaron méas de una complicacion, por lo que
se analizaron 108 casos, 54 (54%) pacientes correspondieron al sexo masculino y 46
{46%) al femenino. La mediana de edad fue de 65 meses, con limites de 1 a 207 meses.
Las complicaciones mas frecuentes fueron las supurativas con afeccion principal de piel y
tejidos btandos. En los pacientes con diseminacién visceral, se observé una fase vesicular
prolongada, el tiempo de la fase vesicular fue de 6 dias en promedio. Se reportd una

defuncion (1% ). EIl promedio dias estancia fue de 5.

Se concluye que la varicela puede condicionar complicaciones graves
independientemente del estado de inmunidad del individuo. Las complicaciones
supurativas, infecciones de piel y tejidos blandos son mas frecuentes que las
complicaciones no supurativas. La linfopenia y/o neutropenia no influyen en la presencia
de complicaciones, ni en la severidad de las mismas en nifics inmunocompetentas con

varicela.



INTRODUCCION.

La varicela es una enfermedad propia de la infancia que se diferencio del
sarampion hace 200 afos, es un padecimiento infectocontagioso que se
incluye en el grupo de enfermedades exantematicas de la infancia. Es
producida por un virus que se recuperd en 1953 en pacientes con varicela y
herpes zoster, pertenece a la familia Herpesviridae, clasificado como
herpesvirus 3 humano de! género alphaherpesviridae, se denomina también
virus de wvaricela zoster o varicela herpes zoster, contiene &acido

desoxirribonucleico (ADN) como &cido nucleice (1,2,3,4) .

El virus varicela zoster como primoinfeccion da jugar a la varicela, se considera
que las vias aéreas de los pacientes infectados son el principal origen de la
infeccidén durante el periodo final de incubacion y los primeros cinco dias de
exantema. Ozaki y colaboradores han estudiado la evidencia de una
leucocitosis mononuclear asociada con la viremia que ocurre rutinariamente
durante el periodo de incubacion y los primeros cinco dias de la enfermedad,
en nifios inmunocompetentes que presentan las manifestaciones tipicas de la
varicela, por lo que se coﬁsidera que el sitioc primario de la infeccién y

raplicacion del virus varicela zoster estaria locatizado en la mucosa de las vias



respiratorias superiores y/o la mucosa conjuntival, con lo gue la faringe resulta

ser el sitio de replicacion primaria de el virus{ 4,5 ).

El aistamiento del virus de la faringe de los pacientes inmunocompetentes es
dificil, no obstante en los ullimos cinco afos con el empieo del cultivo de
células pulmonares de embrion humano y por medio de una reaccion en
cadena de polimerasa se ha logrado amplificar la secuencia especifica de el
ADN, para detectar el ADN viral desde 15 dias antes y 11 dias después de la
aparicion del exantema en pacientes infectados por el virus varicela zoster

(56).

En E.U.A. se estima que de los 3.5 millones de casos de varicela que ocurren
cada afio mas del 80% se presentan en nifios entre los 5 y 9 afios de edad, con
un 80% de casos en nifos menores de 10 afios y aunque se puede presentar a
cualquier edad en el recién nacido es poco frecuente. Individuos mayores de
15 afos de edad integran el 3.9% de los casos anuales. Asi mismo el reporte
anual de la incidencia de varicela desde 1974 es de 90 casos por 100 000

habitantes (6).

Prebiud refiere que en los ultimos afios en los EUA hubo 100 muertes por

varicela al afio, con una tasa de 2 por 100 000 casos. En sujetos



inmunocomprometidos es mayor el porcentaje de pacientes que presentan
alguna complicacidn, si se comparan con una poblacion normal que padezca la

aenfermedad, este es 32% vs 5% ( 7 ).

Se acepta que la varicela 8s un padecimiento de extraordinaria benignidad y
alta contagiosidad, generalmente se autolimita con un periodo de incubacidn
de 10 a 21 dias. La incidencia anua! incrementa en los meses de invierno y
primavera, disminuye en verano y otono, registrandose en EUA desde 1972
compdrtamiento similar afno con afio. El inicio es brusco sin o con pocas
manifestaciones prodrémicas, se caracteriza por la aparicién de lesiones en
diferentes estadios de evolucion y pleomorfismo: maculas, pépulas, vesiculas y

costras (1,2,3,4,5,10) .

Las lesiones aparecen en cara, cabeza y posteriormente se extienden a tronco
y extremidades. La fiebre generalmente se presenta durante la aparicion de
nuevas lesiones y se normaliza cuando las lesiones disminuyen su aparicién.
La fiebre persistente puede indicar diseminacion visceral del virus varicela

zoster o infeccién bacteriana secundaria (8,9 ) .

Durante ia enfermedad los anticuerpos especificos del virus y la respuesta

inmune mediada por células son las responsables de controlar la diseminacién



del virus, limitar su replicacién en tejido blanco y mediar la resolucion de la
enfermedad en forma sucesiva, con esta reaccién la inmunidad protectora es
de por vida, por lo que presumiblemente se previene la reinfeccion clinica o la
diseminacion del virus a 10s sitios de latencia en los ganglios simpaticos (5 ) .
Kamagai y colaboradores afirman que los pacientes con aiteraciones en la
funcion inmune pueden desarrollar una infeccion grave y fatal por varicela, en
especial si se encuentra afectada la inmunidad celular ( 7 )} . En 1991 Junker
reporta que nifios inmunocompetentes expuestos al virus varicela zoster (VWZ)
desarrollan titulos de anticuerpos de 1. 640 hasta 1. 10 240 si se hace el
andlisis por ELISA, la prueba de inmunoblot muestra la aparicién de un
espectro normal de anticuerpos de! individuo contra proteinas del VWZ, no
obstante los que no llegan a desarroliar tal respuesta inmune corren el riesgo
de infeccion recurrente con complicaciones secundarias de riesgo considerable

(9.

En 1975 Feldman y cols. realizan un amplio analisis en nifios con cancer sobre
la aparicién de complicaciones por varicela, sus observaciones reportan que
pacientes con linfopenia {(conteo menor de 500 linfocitos por mm3), tenian un
alto riesgo de desarrollar diseminacidn visceral. Sefiatan como un indicador

relevante la presencia normal o incrementada de niveles de inmunoglobulinas



al inicio de la infeccion, asi como titulos elevados de anticuerpos del virus

varicela zoster durante la convalescencia (12 ).

El virus varicela zoster es capaz de afectar cualquier érgano o sistema de la
economia, por lo que es posible que a las manifestaciones cutdneas se
agreguen lesiones en ofros tejidos, con lo que la extensién de la infeccion
produce una complicacion lo suficientemente irﬁportante como para que Ié

varicela como exantema pase a ocupar un lugar secundario { 10 ) .

En E.UA. el CDC confirma que de las 6 000 hospitalizaciones anuales por
complicaciones asociadas con varicela el 75% ocurre en menores de 9 afos,
siendo las complicaciones de la varicela poco frecuentes en nifios
inmunocompetentes, con un porcentaje de casos menor que en los nifios

inmunocomprometidos o en los adultos sanos ( 10) .

La primera revisién completa sobre complicaciones de varicela fue publicada
en 1935 por Bullowa y Wishik, quienes reportan en una serie de 2,534 nifios
inmunocompetentes con varicela, la presencia de complicaciones en el 5.2%
de los casos. Las mas frecuentes fueron otitis media, abcesos cutaneos,

neumonia, linfadenitis, celulitis, erisipela y encefalitis.



El 0.5% de los pacientes cursd con septicemia. Las infecciones bacterianas
secundarias fuerdn responsables de la mayoria de las complicaciones, el
organismo que se aisldé mas frecuentemente fue el Strepfococcus befa

hemolitico del grupo A. La mortalidad en esta serie fue del 0.4% (2,10} .

En la serie estudiada por Gordon en 1962 reporta una mortalidad del 0.12%,
donde encuentra que la diseminacion visceral primaria ocurre con mas

frecuencia en la infancia temprana, durante el embarazo y en los adultos (11) .

A partir de 1960 se reporta que de 5-10% de Jos casos de varicela presentan
alguna complicacién, las mas frecuentes son la infeccién bacteriana secundaria
a lesiones cutaneas, a partir de la cual se pueden afectar partes blandas y
osteoarticulares. Y entre las mas importantes la bronconeumonia vy las
complicaciones neurolégicas con diversas manifestaciones clinicas como:
ataxia cerebelosa, encefalitis, mielitis transversa, parélisis, paresia de nervios
craneales y alteraciones sensoriales con una frecuencia aproximada de 0.1% a

0.75% (1) .

En 1978 el Dr. Arredondo G y colaboradores reportan un caso de varicela en
un pacignte inmunccompetente, con una serie de complicaciones mismas que

se pueden presentar en un 5-10% de todos los casos de varicela. Se senala



que el virus de la varicela no tiene predileccién por algun tejido intermo en
especial, y que las complicaciones se pueden presentar en cualquier momento

de la evolucién de la varicela (4) .

En 1992 Jackson y colaboradores reportan en unha serie de 83 pacientes
inmunocompetentes (1981 a 1950), a tas infecciones de pie! y tejidos blandos,
junto con neumonias como las complicaciones mas comunes de varicela y
entre las complicaciones no supurativas afeccién del Sistema Nervioso Central,
deshidratacién y Sindrome de Reye. Se hace la observacion de un incremento
en el nimero de infecciones de tejidos blandos causadas por el Estrepfococo

beta hemolitico del grupo A con afeccién de alguna extremidad (2) .

En general los cuadros benignos de varicela en el paciente inmunocompetente
se tratan con medidas sintomaticas y generales, con el advenimiento de
farmacos antivirales surgi6 la inquietud de su uso para modificar la evolucion
natural de la enfermedad, en particutar en pacientes con afectacidn severa o en
inmunocomprometidos. Estudios recientes han documentado la utilidad clinica
del aciclovir durante 5 dias en nifios entre 2 y 13 afios de edad, cuando se
indica dentro de las primeras 24 horas del inicio de la enfermedad. Estos

estudios demostraron que el tratamiento disminuyd el ndmero fotal de
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formacion de nuevas lesiones y limité considerablemente el requerimiento de
analgésicos y antipruriginosos. (16, 21, 25, 27, 28).

Evaluaciones realizadas en adolescentes entre 13 y 18 afios de edad que
padecieron varicela, se hizo mas evidente el beneficio del tratamiento, cuando

se les administré 800mg de aciclovir 4 veces al dia durante 5 dias.

Recientemente el Comite Consultivo scbre Antivirales de la Administracién de
Alimentos y medicamentos de los Estados Unidos (FDA) recomendo aciclovir
para su registro como tratamiento de la varicela en nifios y adolescentes
normales. En conjunto la serie de estudios han estipulado por primera vez que
es posible tratar la varicela, aunque los beneficios clinicos del tratamiento
variaran dependiendo de 1a edad del paciente y la severidad de 1a enfermedad.
El tratamiento debe iniciarse dentro de las primeras 24 horas del inicio de la

enfermedad para que sea efectivo. (20, 21).

Otro agente antiviral sintetizado en 1870 es la ribavirina, con amplio espectro
contra virus ADN y ARN, que actia impidiendo la replicacién viral interfiriendo
en tres pasos: 1) Inhibicion de las enzimas virales especificas (ADN
polimerasa, ARN polimerasa), 2) Inhibicién del capping del ARN y 3) Inhibicién

de la sintesis de polipéptidos virales necesarios para la replicacion viral.

11



En un estudio doble ciego, comparativo con ribavirina y placebo, realizado en
un grupo de 60 nifios con diagndstico de varicela, por el Dr. Napoledn
Gonzalez y cols. encontré que la ribavirina representa una alternativa en el
tratamiento de pacientes inmunocompetentes con varicela, observando mejoria

en la severidad del padecimiento y disminucion de la duracion del mismo (1) .

Por otra parte con el reciente desarrclio de vacunas de virus vivos atenuados,
es necesario determinar la frecuencia de las complicaciones de varicela, asi
como su mortalidad y el posible uso de la vacuna para disminuir la incidencia

de casos.

En 1974 investigadores japoneses desarrcllaron una vacuna de virus
atenuados con la cepa OKA, esta vacuna ha sido estudiada tanto en pacientes
inmunocompetentes como en inmunocomprometidos, la mejor respuesta
inmune a la vacuna ocurre en nifics sanos. La vacuna se administra a una
dosis de 0.5ml por via subcutanea en nifios mencres de 12 afios (entre los 12 y
18 meses preferentemente) y en los mayores de esta edad se aplican dos dosis

con intervalo de 4 a 8 semanas entre cada una. (16,17,18,19,20,22,23 24) .

Diversos estudios acerca de la vacuna contra varicela aplicada en nifios sanos

han registrado que cerca del 5% de los nifos desarrolla una erupcién

12



variceliforme leve durante el mes siguiente a la vacunacion, que las tasas de
seroconversion después de una dosis de vacuna han sido mayores de 95% y
que la presencia de anticuerpos resulta en una eficacia de 100 por ciento (31,

32) .

Plotkin expresa tres propdsitos de la inmunizacion en nifios normales:
1) Prevenir complicaciones, 2) Limitar la diseminacién del virus y 3) Impedir la

presencia de zoster grave (32).

£n marzo de 1995 1a FDA (Administracion de Drogas y Alimentos), autorizé en
los E.U.A. Ja vacuna contra varicela (Varivax). A partir de 1996 la Academia
Americana de Pediatria autorizé en los E.U.A. |a aplicacién de la vacuna de la
varicela, considerando su alta eficacia y seguridad probada a través de

multiples estudios. (33).

Las recomendaciones dadas por et Centro de Control de Enfermedades (CDC)
de Estados Unidos ademas de considerar la edad, tienen en cuenta las
caracteristicas de inmunidad del paciente, dichas indicaciones son:
administracion de una dosis unica de 0.5ml via subcuténea a nifios entre 1y 12
afios de edad que no hayan padecido varicefa o dos dosis con 4 a 8 semanas

de diferencia en nifios mayores de 13 afios de edad. Adolescentes sanos y

13



aduitos j6venes que no hayan sido vacunados sin historia de infeccion por
varicela, pueden ser vacunados también con la administracién de 2 dosis con 4
a 8 semanas de diferencia. En adultos las indicaciones han sido dadas por el
ACIP y la CDC y se recomienda en adultos susceptibles, es decir en aquellas
personas que tengan contacto con personas de alto riesgo para desarrollar
graves complicaciones. No se recomienda esta vacuna en nifilos mencres de 1
afno de edad, embarazadas y personas con cualquier enfermedad o tratamiento
que deprima el sistema inmunolégico y en personas alérgicas a los

componentes de la vacuna. (31,32,33).

14



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La varicela es un padecimiento de extraordinaria benignidad y alta
contagiosidad, no opstante durante los ultimos afios han aparecido cada vez
con mayor frecuencia reportes de complicaciones graves que pueden ser
mortales. En e! Hospital Infantil Privado (HIP) se desconoce el numero de
casos y la frecuencia con gque se presentan complicaciones, por lo que se
realiza una revisién retrospectiva de la incidencia y mortalidad en nifios
inmunocompetentes con diagnéstico de varicela y cualquier complicacién de la

misma.

15



OBJETIVO.

Conocer la evolucién y tipo de complicaciones de la varicela en pacientes
imnunocompetentes en el Hospital Infantit Privado (HIP) y evaluar si la
linfopenia y/o neutropenia se asocian a una frecuencia mayor de

complicaciones.

16



HIPOTESIS.

HIPOTESIS ALTERNA.

HIPOTESIS NULA.

HIPOTESIS ALTERNA.

HIPOTESIS NULA.

La linfopenia yfo neutropenia influyen en la
presencia de complicaciones en nifio

inmunocompetentes con varicela.

La linfopenia y/o neutropenia no influyen en la
presencia de complicaciones en el nifio

inmunocompetente con varicela.

Las complicaciones supurativas (infecciones de piel
y tejidos blandos) son méas frecuentes que las
complicaciones no  supurativas, en nifos

inmunacompetentes con varicela.
Las complicaciones supurativas son mas frecuentes

que las complicaciones no supurativas, en nifios

inmunocompetentes con varicela.

17



HIPOTESIS ALTERNA

HIPOTESIS NULA.

El porcentaje de complicaciones en nifios
inmunocompetentes con varicela del Hospital
Infantil Privado es similar al que se reporia en [fa

literatura.

El porcentaje de complicaciones en nifos

inmunocompetentes con varicela de Hospital

infantil Privado no es similar al que se reporta en la

literatura.

18



TIPO DE ESTUDIO.

Retrospective.

Transversal.

Descriptivo.

QObservacional.

19



MATERIAL Y METODOS.

Se revisaron los expedientes clinicos de todos los nifios inmunocompetentes
que ingresaron al Hospital Infantil Privado de el 1ero. de enero de 1990 al 30
de agosto de 1995 con diagéstico de egreso de varicela y cualquier

complicacién atribuible a la misma.

CRITERIOS DE INCLUSION.
- Pacientes inmunocompetentes con diagnéstico de varicela y cualquier

complicacién atribuible a la misma.

— Edad de 1 mes a 18 afos.

CRITERIOS DE EXCLUSION.

- Pacientes menores de 1 mes o0 mayores de 18 afios.

20



METODOLOGIA.

Se revisaron los expedientes clinicos de nifios inmunoccompetentes de un mes
a 18 anos de edad que ingresaron al Hospital Infantil Privade con el
diagndstico de varicela y cualquier complicacion atribuible a la misma, en todos
los casos se analizd la duracion de la fase vesicular, la duracion e intensidad
de la fiebre, presencia y tipo de complicacion. La biometria hematica,
especialmente la cuenta absoluta de linfocitos y neutréfilos. La presencia, tipo

de complicaciones, tiempo de presentacion y evolucién de las mismas.

DEFINICION DE VARIABLES.

- La neutropenia se definié, como una cuenta tota de neutréfilos menor de
1000 v la linfopenia, como una cuenta total de linfocitos menor de 500. La
neumonia se diagndstico por la aparicién radiolégica de infiltrados nodulares
bilaterales o intersticiales en ambos campos pulmonares durante el curso de

la varicela.

— E1 diagnéstico de encefalitis se considero en base a la presencia de cefalea

ylu ofros sintomas de afeccion al sistema nervioso central y un citoquimico

de liquido cefalorraquideo con pleocitosis.

21



- EI diagndstico de impétigo se realizd por la presencia de lesiones

eritematosas, con costras mieliséricas y secrecién purulenta.

- La varicela hemorragica se diagndstico por la presencia de lesiones

sangrantes yfo vesiculas de contenido hematico.

ANALISIS ESTADISTICO.

Se realizarén medidas de tendencia central y para la correlacion de variables

se utilizé la prueba de Chi cuadrada. El nivel de significancia estadistica se

establecioen P <0.05.

22



HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

COMPLICACIONES DE VARICELA EN PACIENTES INMUNOCOMPETENTES.

- No. EXPEDIENTE:

- No. DE CASO:

- FECHA DE INGRESO:
-SEXO: O:FEM. 1:MASC.

- EDAD: (meses)

- TIEMPO DE EVOLUCION DE LA FASE VESICULAR (dias)

- DURACION DE LA FIEBRE: (dias)

- INTENSIDAD DE LA FIEBRE: {grados C)

- TIPO DE COMPLICACION: {después de la fase vesicular)
O:IMPETIGO 1:CELULITIS 2:NEUMONIA 3:V. HEMORRAGICA
4 ARTRITIS 5:MENINGOENCEFALITIS 6:SX DE REYE
7:SEPTICEMIA 8:0TRAS 9:DOS O MAS COMPLICACIONES

- TIEMPO DE PRESENTACION DE LA COMPLICACION:

- BIOMETRIA HEMATICA:

LEUCOCITOS
NEUTROFILOS TOTALES
LINFOCITOS TOTALES
PLAQUETAS

- RADIOGRAFIA DE TORAX:

O : CONSOLIDACION 1: DERRAME 2:INFILTRADO INTERSTICIAL
3 : BRONCONEUMONIA
- HEMOCULTIVO:
O : Staphylococcus aureus
1 : Streptococcus pneumoniae
2 : Haemophilus influenzae
3 :0OTROS
- CULTIVO DE LA LESION:
Q : Staphylococcus aureus
1 : Streptococcus pneumoniae
2 : Haemophilus influenzae
3 : OTROS

-LCR: O:NQ 1:8I

- CARACTERISTICAS: O: NORMAL 1:VIRAL 2:O0TRAS

- TRATAMIENTO CON ANTIVIRAL:

O :NO l: 81
- TIEMPO DE INICIO DEL ANTIVIRAL:
-TIPO DE ANTIVIRAL:

O :ACICLOVIR  |:RIVABIRINA  2:NINGUNO
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- EVOLUCION FINAL.:
O:ALTA POR MEJORIA 1:ALTAVOLUNTARIA
2 : DEFUNCION

- TIEMPO DE HOSPITALIZACION:(dias)
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RESULTADOS.

Del tero. de enero de 1980 al 31 de agosto de 1995 asistierén a la consulta
externa del Hospital Infantil Privado 1 539 nifios con diagndstico clinico de
Varicela, de los cuales 100 (6.5%) presentarén algun tipo de complicacion
atribuible a la misma, por lo que fuerdn incluidos para el andlisis. (GRAFICA 1).
En ningunc de los pacientes se fenia el antecedente de ingesta de
medicamentos inmunosupresores, enfermedades que requirieran terapia con
corticoesteroides o quimioterapia citotdxica, ni inmunodeficiencias primarias o

secundarias.

De los 100 pacientes que reunierdn los criterios de inclusion 54 (54%)
correspondieron al sexo masculino y 46 (46%) al femenino, con una razén por
sexo de 1:1.1 (GRAFICA 2). La media de edad fue de 5 afios con limites de 1
mes a 17 afios (GRAFICA 3), la distribucion por grupos de edad muestra una
mayor incidencia en el grupo de 1 a 5 afios, seguido de el grupo de 6 a 10 anos
(TABLA 1).

Ocho de los pacientes presentarén mas de una complicacion por lo que se
estudiarén 108 complicaciones en total (TABLA 2). Las complicaciones mas

frecuentes fuerdn celulitis e impétigo que se presentardn en 49 casos (45.3%),
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seguidas de encefalitis 15 casos (13.9%), neumonia 9 casos (8.3%), sepsis 3
casos (2.8%) y artritis séptica 3 casos (2.8%), otras complicaciones que se
encontraron con menor frecuencia fueron Sindrome de Reye y Varicela

hemorragica, entre otras (GRAFICA 4).

De los 49 casos con afeccion a piel en 5 (10.2%) se logré aislar del sitio de
lesibén el agente etioldgico, siendo e! mas frecuente el Streptococcus beta
hemolitico del grupo A, seguido de e! Staphylococcus aureus. La distribucion
de la celulitis en los 25 pacientes fue principalmente localizada a cara y cuello

en 14 casos (56%), extremidades en B (32%) y tronco en 3 (12%).

A quince pacientes con datos clinicos sugestivos de encefalitis se les realizo
puncién lumbar para analisis del citoquimico el cual fue normal en 9 casos y en

6 sugestivo de proceso viral.

De los nueve pacientes que presentaron neumonia en cinco de ellos (55.5%) la
imagen radiolégica que se observd fue infillrado interlobulillar
{branconeumonia), en tres (33.3%) infiltrado intersticial y en un caso (11.1%)
derrame pleural. Todos los pacientes recibierdn terapia antimicrobiana y tres

de ellos antiviral por via intravenosa.
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Tres pacientes manifestardn respuesta sistémica a la infeccidon requiriendo
manejo en la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica con diagnostico de sepsis.
En dos de los casos se presentd Sindrome de Reye, ambos escolares con
antecedente de haber recibido acido acetilsalicilico para control de la fiebre, las
alteraciones en las pruebas de funcionamiento hepatico y el reporte de amonio
sérico, junto con las caracteristicas clinicas los encasillaron en el Estadio | a I,

la recuperacion en ambos casos fue satisfactoria.

Tres pacientes presentarén Artritis séptica en todos los casos se identifico al
Streptococcus pyogenes en el cultive del liquido de puncién articular. Una

paciente presenté varicela hemorragica.

Otras complicaciones menos frecuentes fuerén: ofitis, deshidratacion,
estomatitis, conjuntivitis, enteritis. Generalimente se asociaron a otras mas

frecuentes.

Al analizar las caracteristicas clinicas de la varicela, con respecto a la
intensidad de la fiebre esta fue mayor en los pacientes con complicaciones
supurativas con una media de 40.3 grados, en relacién con los pacientes con

complicaciones no supurativas (media de 38.3grados).
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No se encontré diferencia en la intensidad de la fiebre en los pacientes que
cursarén con neutropenia y/o linfopenia, al compararlos con los pacientes con
cuentas normales de linfocitos y neutréfilos. Tampoco se observé diferencia en

la duracion de a fiebre en los pacientes con linfopenia.

Con respecto a la fase vesicular esta fué prolongada en los pacientes con
complicaciones supurativas tales como celulitis, neumonia y artritis septica con

una mediana de 8 dias (limites 6-20 dias).

No se encontré diferencia en la duracién de las vesiculas en los nifios con

neutropenia, contra los pacientes con cuenta normal de neutrdfilos.

Al analizar el tiempo de aparicién de las complicaciones fué temprana la
presencia de celulitis con una mediana de 2.5 dias (limites 1-4 dias), seguida

de impétigo con una mediana de 4 dias (limites 2-6 dias).

No se encontrd diferencia significativa en el tiempo de presentacion de las
complicaciones en los pacientes con linfopenia al compararlos con pacientes
sin ésta, no obstante estas se presentaron en forma mas temprana en estos
ultimos, mediana de 2.5 dias (limites 1- 20 digs) contra una mediana de 2.7

dias de los primeros (limites 2-7 dias).
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De los 100 pacientes estudiados 36 (36%) recibieron tratamiento con ribavirina
o aciclovir, 28 recibierén aciclovir que corresponden al 77.7% de todos los que
tuvieron tratamiento y 8 (22.3%) ribavirina. Se enconiro una diferencia
significativa conuna p < 0.012 con una resolucion mas rapida de las lesiones
cutdneas, ademas de disminucion en la duracion de los dias de fiebre

(GRAFICA 5).

Los dias de estancia intrahospitalaria en promedio fuerén de 5.4 dias, con

limites de 1 a 41 dias.

Hubo una defuncién que representa una mortalidad del 1% . Ocurrié en un
escolar de 4 afics, con mas de una complicacion: Sepsis, celulitis; que desde
su ingreso moastro alteraciones considerables en la biometria hematica, con
franca linfopenia y plaquetopenia, y un pericdo vesicular prolongado

(GRAFICA 6).
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TABLA 1. DISTRIBUCION DE LA VARICELA EN NINOS

INMUNOCOMPETENTES POR GRUPOS DE EDAD.

EDAD ( ANOS) No. CASOS PORCENTAJE
1 11 11
1-5 55 55
6- 10 19 ' 19
1-15 11 11
15 4 4

TOTAL 100 100
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TABLA 2 COMPLICACIONES DE  VARICELA EN NINOS
INMUNOCOMPETENTES

TIPO DE COMPLICACION No. DE CASOS PORCENTAJE
CELULITIS 25 231
IMPETIGO 24 222
ENCEFALITIS 15 13.9
NEUMONIA 9 83
SEPTICEMIA 3 2.8
ARTRITIS SEPTICA 3 28
SINDROME DE REYE 2 1.8
VARICELA HEMORRAGICA 1 0.9
OTRAS 26 2490
TOTAL 108 100.0

*Qtitis, deshidratacién, estomatitis, conjuntivitis, Sx diarreico.
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DISCUSION.

La varicela es una enfermedad potencialmente grave en pacientes inmunocompetentes
con un grado considerable de morbilidad e incluso de mortalidad si oportunamente no se
detectan y tratan las complicaciones secundarias a la misma. Los resultados de este
trabajo nos permiten analizar la evolucion y complicaciones de la varicela en nifios

inmunocompetentes internados en el Hospital Infantil Privado de la Ciudad de México.

Como se viene citando desde hace mas de medio siglo, las complicaciones de la varicela
en nifios inmunocompetentes son poco frecuentes; no obstante, estas pueden ser letales,
ademas de que no existen signos © sintomas que sugieran la presencia de
complicaciones en etapa temprana de la enfermedad. En 1935 Bullowa y Wishik ya
reportan en una serie de 2 534 nifilos inmunocompetentes con varicela 5% de
complicaciones; principalmente procesos pidgenos localizados a piel y tejidos blandos,

sequidos de afeccidn a vias respiratorias inferiores y sistema nervioso central.

En las décadas de los 70s y 80s otros informes sefialan que en nifos previamente sanos
que presentan varicela hasta en un 27% se podrd esperar presencia de infeccién
bacteriana secundaria. En este estudio el 6.5% de los pacientes con varicela present6

alguna complicacién similar al 5% que se informa en la literatura (1, 8, 16).
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Asi mismo, las complicaciones mas frecuentes fueron similares a lo que se informa en
otros estudios (17), en donde las infecciones cutaneas bacterianas ocuparon el primer
lugar, siendo en su mayoria benignas como impétigo y celulitis. El Sfreptococcus beta
hemolitico del grupo A fué el agente que se identificd con mayor frecuencia en estos
casos, similar a otros estudios en donde ademas se ha asociado a infecciones graves
potencialmente letales relacionadas a una mayor virulencia por la presencia de
exotoxinas pirbgenas producidas por el serotipe M, otrc germén fue el Staphylococcus

aureus.

El 13.9% presentaron datos encefdlicos sugestivos de diseminacion viral a Sistema
Nervioso Central, no obstante, en estos casos el citoquimico del LCR fué normal en todos
los pacientes; lo que concuerda con el hecho bien conocido de que el 15% de las
encefalitis de etiologia viral no evidencian ningun cambio en los parametros del LCR. Una
posibilidad para explicar este hallazgo es el hecho de encontrar en el LCR de nifios con
infecciones virales cantidades muy pequefias de mediadores de la inflamacién como
interleucina 1 (IL-1) y Factor de Necrosis Tumoral {(FNT); lo que sugiere que el dafio al
Sistema Nervioso Central es por efecto citopatico del virus, y esto pudiera expresarse
como lesidn neurolégica de grado variable, sin cambios importantes en el citoquimico del

LCR.
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La neumonia fue la 2a. causa de complicacién, con buena evolucién en todos los casos.
Si bien esta complicacién puede deberse al mismo virus de la varicela, con un patron
radiolégico que puede variar desde un infiltrado intersticial hasta el compromiso alveotar
con imagen de neumonia de focos muitiples, no es infrecut;,'nte su asociacidon con
gémmenes capsulados como el Haemophilus influenzae tipo b o el Streptococcus
pneumoniae con manifestaciones clinicas de severidad variable, que pueden incluso ser

letales.

En esta revisién se presentd linfopenia en 3% de los casos sin relacién con la gravedad

de las complicaciones.

Uno de los aspectos mas importantes en relacién a varicela en los ultimos afios, ha sido
la introduccién de la vacuna para su prevencién. Ya que la gamaglobulina especifica
contra varicela es un método efectivo, no obstante produce proteccién temporal, es muy

costosa y no esta disponible en {a mayoria de los lugares.

E!l empleo de vacuna con virus vivos atenuados utilizada en Japon desde la década de los
70s, inicialmente en el paciente inmunocomprometido y posteriormente en nifios sanos
ha evidenciado ser altamente eficaz y segura, por lo que en E.U.A. se autoriz6 en 1986 su
uso rutinario en niftos mayores de un afio de edad. Por lo que teniendo en cuenta la

olevada morbilidad de esta infeccién viral: con repercusiones econémicas, ausentismo
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escolar y laboral se debe considerar la aplicacidn rutinaria de esta vacuna en nuestro

medio.
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CONCLUSIONES.

1) La varicela puede condicionar complicaciones graves independientemente del estado

de inmunidad del individuo.

2) Las complicaciones supurativas, infecciones de piel y tejidos blandos son mas
frecuentes que las complicaciones no supurativas en nifios inmunocompetentes con

varicela.

3) La linfopenia yfo neutropenia en nifics inmunocompetentes con varicela, no influyeron

en la presencia de complicaciones, ni en la severidad de las mismas.

43



BIBLIOGRAFIA.

1. Drwal LA, O’Donovan CA. Varicella in pediatric patients. Ann

Pharmacother. 1993, 27: 938 - 49.

2. Arredondo JL, Mendoza E, Herfndandez M, et al. Complicaciones de la

varicela. Bo! Med Hosp Infant. 1978; 35: 177-187.

3. Padron CM, Gamboa JD, Ontiveros PG, et al. Varicela congénita y neonatal.

Presentacion de nueve casos. Bol Med Hosp Infant Med. 1990, 47: 777-782.

4. Ozaki T, Miwata H, Matsui Y, et al. Varicella zaster virus DNA in throat

swabs. Arch Dis Child. 1990, 67: 333-334.

5 Ozaki T, Miwata H, Asana Y, et al. Varicella zoster virus DNA in throat

swabs of vaccines. Arch Dis Child. 1992; 67: 328-329.

6. Myers MG. Viremia Caused by Varicglla-Zoster Virus: Association with

Malignant Progressive Varicella. J Infect Dis. 1979; 140: 229-233.



7. Preblud SR, D'Angelos LJ. Chickenpox in the United States. 1972-1977. J

Infect Dis. 1979; 140:257-260.

8. Arredondo JL, Mendozé E., Hemandez M, et al. Complicacicnes de la

varicela. Bol Med Hosp Infant. 1978, 35: 177-187.

9. Junker A, Angus E, Thomas E. Recurrent varicella-zoster virus infections in
apparently immunocompetent children. Pediatr Infect Dis J 1991; 10: 569-
75.

10. Baba K, Yabuuchi H, Takashi M, et al. Immunologic and epidemiologic
aspects of varicelta infection acquired during infancy and early chithood. J
Pediatrics. 1982; 100: 881-885.

11. Gemna G, Cereda P, Cattanecs E, et al. J Infect Dis. 1979; 140: 33-41."

12. Feldman S, Hughes W, Danie! CB. Varicella in Children with Cancer;

Seventy-Seven Cases. Pediatrics. 1975; 56:388-397.

13. Fleiher G, Henry W, McSorley M, et al. Life-Threatening Complicatiqns of

Varicella. Am J Dis Child. 1981; 135: 896-899,

45



14. Preblud SR. Age-Specific Risk of Varicetla Complicactions. Pediatrics.

1981; 68:14- 17.

15. Gibel Y, Krame B, Nagji A. Encephalitis Complications Chickenpox. Am J Dis

Child. 1959; 98:137-147.

16. Jackson M, Burry F, Olson Li, et al. Complications of Varicella requiring
hospitalization in previously healthy children. Pediatr Infect dis J. 1992; 11:

441-5,
17. Mas C, Yaver LF, Arguedas A, et al. Caracteristicas de los pacientes con
varicela complicada en el Hospita! Nacional de Nifios, San José Costa

Rica. Bol Med Hosp Infant Mex. 1994; 51. 547- 550.

18. Balfour H, Englund J. Antiviral Drugs in Pediatrics. AJDC. 1989; 143; 1307-

1316.

19. Gonzélez N, Saltigeral P, Castafieda JL, et al. Tratamiento con Ribavirin en

Nifios con Varicela. Rev Enf Infec Ped. 1988. 1.

46



20. Balfour H. Aciclovir para el tratamiento de la Varicela en Pacientes

Inmunocompetentes. Scand J Infect. 1991; 78: 75-81.

21. Arvin A. Tratamiento antiviral para varicela en nifios sanos. [HMF. 1994; 1:

53-60.

22. Whitley RJ. Enfoques terapéuticos para las Infecciones por Virus Varicela

Zoster. 1992 : 1-6.

23. Huang Y, Lin T, Chiu Y, et al. Acyclovir prophylaxis of Varicella after

Household Exposure. Pediatr Infect Dis J. 1995; 14; 152-153.

24. Asano Y, Yashikawa T, Suga S, et al. Postexposure prophylaxis of

Varicella in family contact by oral acyclovir. Pediatrics. 1993; 92: 219-222.
25. Orenstein W, Heymann D, Ellis RJ, et al. Prophylaxis of varicella in high

risk children: Dose response effect of zoster immune globulin. J Pediatr.

1981, 98: 368-373.

47



26. Izawa T, lhara T, Hattori A, et al. Application of a live Varicella Vaccine in
Children With Acute Leukemia or Other Malignant Diseases Pediatrics.

1977, 60: 805-809.

27. Assano Y, Takahashi M. Clinical and Serclogic Testing of a Live Varicella
Vaccine and Two-Year Follow-up for Immnunity of the Vaccineted Childre.

Pediatrics. 1977; 60; 810-814.

28. Kempe H, Gershon A. Varicella vaccine at the crossroads. Pediatrics.

1977, 60: 920- 931.

29. White J, Kuter BJ, Ngai A, et al. Modified cases of chickenpox after
varicela vaccination: correlation of protection with antibody response.

Pediatr Infect Dis J. 1992; 11: 19-23.

30. Watson BM, Piercy SA, Plotkin SA, et al. Modified Chickenpox in Children
Immunized with the Oka/Merck Varicella Vaccine Pediatrics. 1893; 91: 17-

22.

48



ESTA TESS W4 DEBE
RAUR DE LA BIBLIBTECA

31. Lieu T, Finkler L, Sarel M, et al. Cost effectiveness of varicella serotesting versus
presumptive vaccination of School-Age Children and Adolescents. Pediatrics. 1995;

95: 632-638.
32. Gutierrez B, Coria JJ, Gomez D. Vacuna contra varicela. EN : Marrufo JD, Amaiz
CJ, Escobar E., eds. Inmunizaciones. 1era. de México : Editorial Interamericana

McGraw Hill. 1995; 115.

33, LieuTA, Cochil, Black SB, etal. Cost effectivennes of a routine varicella

vaccination program for US children. JAMA 1994; 271 : 375-381.

49



