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ANTECEDENTES

INTRODUCCION
La varicela es una enfermedad cosmopolita de evolucién generalmente benigna y
por lo comun sin complicaciones; en el caso de individuos inmunodeprimidos

puede tener repercusiones graves, al grado de poder causar la muerte. *

El virus de varicela zoster produce dos enfermedades: la varicela, que resulta de
la infecciébn primaria del virus, y el herpes zoster, que se produce por su
reactivacion; es un virus del cual el ser humano es el Unico reservorio y fuente de

infeccion. ?

GENERALIDADES

El virus varicela zoster es una alfa herpesvirus que infecta exclusivamente a los
humanos. Después de la infeccion inicial, el virus permanece latente en los
ganglios de la raiz dorsal de la médula espinal. La reactivacion es comun,
especialmente en ancianos e inmunocomprometidos y la manifestacion mas

frecuente es cutanea.®

El virus de varicela-zoster no tiene ningun reservorio animal. El virus se propaga
en los cultivos de tejido embrionario humano y produce cuerpos de inclusion
intranuclear caracteristicos. Los cambios citopaticos son mas focales y la
diseminacién es mucho mas lenta que la producida por el HSV. El virus infeccioso

se mantiene muy relacionado con la célula y la propagacion serial se logra mas
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facilmente mediante el paso de las células infectadas que por los liquidos de

cultivo de tejido.

El mismo virus produce varicela y zoster. Las cepas virales provenientes de las
vesiculas de los pacientes con varicela o zoster no muestran ninguna variaciéon
genética importante. La inoculacion del liquido de la vesicula de zoster en los

nifios produce varicela. *

DEFINICION

La varicela es una enfermedad leve, muy contagiosa, que afecta principalmente a
los nifios y que se caracteriza por una erupcion vesicular generalizada de la piel y
las mucosas. La enfermedad puede ser grave en los adultos y en los nifios

inmunodeprimidos.®

EPIDEMIOLOGIA

Se calcula que la incidencia anual en el mundo de la varicela va de 2 a 16 casos
por 1,000 personas, la incidencia mas elevada se observa en individuos menores
de 15 afios (1-3). La incidencia de la varicela se ve afectada por distintos factores
que incluyen pero no se limitan a la edad, la inmunosupresién, y el clima (las
epidemias anuales prevalecen mas en climas templados), lo que resulta en una
variacion regional. En México, la tasa de incidencia anual de la varicela entre 2010
y 2014 fue de 1.74 a 2.92 casos por mil personas (6.21 a 10.6 por 1,000 infantes)

(Tabla A) °©



Tabla A. Incidencia de varicela por afio y por grupo de edad en México®

Tasa Grupo de Edad
(/1,000

Ano personas)| <1 14 59 | 10-14 | 15-19 | 20-24 | 25-44 | 45-49 | 50-59 | 60-64 | 65+
2014 2.00 694 | 976 | 6.30 2.09 0.97 1.04 | 054 | 0.17 | 0.08 | 0.06 | 0.07
2013 1.74 | 6.21 | 825 5.14 1.86 0.92 0.95 051 | 0.14 | 0.09 | 0.07 | 0.06
2012 2.23 8.02 | 10.54 | 6.39 240 1.17 1.17 | 0.62 | 0.16 | 0.10 | 0.07 | 0.08
2011 292 10.60 | 14.69 | 8.92 3.15 1.64 1.62 088 | 0.20 | 0.13 | 0.09 | 0.12
2010 2.19 7.86 | 10.77 | 6.30 2.36 1.28 126 | 0.69 | 0.16 | 0.11 0.09 | 0.10

En América Latina la seroprevalencia en el grupo de menores de cinco afos es
cercana a 40% , lo que significa que hasta 60% de los nifios en edad escolar son
susceptibles; al cumplir los 10 afios, 67% de ellos han estado expuestos al virus

de varicela zoster, proporcion que se incrementa a 85% a los 15 afios.

Asimismo, aunque no se ha documentado debidamente, la incidencia de la
varicela en embarazadas se estima entre 3 por 1 000 embarazos y 5 a 10 por 10
000 embarazos. Hoy se reconoce que este grupo de pacientes estan en mayor
riesgo de complicaciones cuando contrae el padecimiento, en comparacion con las
mujeres no gestantes, por lo cual se recomienda someterlas a vigilancia especial.
De igual modo, son bien conocidas las repercusiones en el producto de la
gestaciéon (sindrome de varicela fetal y varicela neonatal), cuya incidencia

respectiva es de 1 a 2% vy de 17%. *

ETIOLOGIA
El agente causal es el virus varicela zoster que pertenece a la familia de los
herpesvirus; los cuales son virus de gran tamafo. Tienen un centro de DNA

bicatenario, en forma de un toroide, rodeado por una cubierta de proteina que
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muestra una simetria icosaédrica y que tiene 162 capsomeros. La nucleocapside
esta rodeada por una envoltura que se deriva de la membrana nuclear de la célula
infectada y contiene espigas de nucleoproteina viral de unos 8 nm de longitud. La
estructura amorfa, a veces asimétrica, que se encuentra entre la capside y la
cubierta, se designa tegumento. La forma con envoltura mide 150 a 200 nm; el

virion “desnudo”, 125 nm.

El virus se propaga en los cultivos de tejido embrionario humano y produce
cuerpos de inclusion intranuclear caracteristicos (fi g. 33-3B). Los cambios
citopéticos son méas focales y la diseminacion es mucho mas lenta que la
producida por el HSV. El virus infeccioso se mantiene muy relacionado con la
célula y la propagacion serial se logra mas facilmente mediante el paso de las
células infectadas que por los liquidos de cultivo de tejido. EI mismo virus produce
varicela y zoster. Las cepas virales provenientes de las vesiculas de los pacientes
con varicela o zoster no muestran ninguna variacion genética importante. La

inoculacion del liquido de la vesicula de zoster en los nifios produce varicela. ’

FISIOPATOLOGIA

Este virus es altamente contagioso, con una tasa de ataque secundario del 85%
en individuos susceptibles con pacientes infectados en la misma casa®. Frente a
exposiciones menos prolongadas, como en salas de clases, la tasa de ataque es

entre un 10 a un 35%.



La transmision ocurre en hospederos susceptibles a través de contacto directo con
el fluido de las vesiculas de las lesiones cutdneas o, a diferencia de otros virus
herpes, por contacto de gotitas de aerosol de secrecion nasofaringea de un
individuo infectado. Las lesiones en la orofaringe son comunes y facilitan el

contagio via respiratoria °.

El periodo de incubacion promedio es de 14 a 17 dias, aunque puede variar entre

10 a 21 dias.

La via de infeccion es la mucosa de las vias respiratorias altas o la conjuntiva.
Después de la replicacion inicial en los ganglios linfaticos regionales, la viremia

primaria disemina el virus y lleva a su replicacion en el higado y el bazo.

La viremia secundaria que afecta a las células mononucleares infectadas
transporta el virus a la piel, donde sobreviene un exantema caracteristico. El
edema de las células epiteliales, la degeneracioén hidropica y la acumulacion de

liquidos histicos da por resultado la formacién de vesiculas.™®

Las vesiculas afectan a la dermis y la epidermis, con cambios que incluyen
vasculitis de vaso pequefio, y fusion de células epiteliales formando células

multinucleadas, que pueden tener inclusiones intranucleares eosindfilas.

A medida que evoluciona la enfermedad, el liquido de las vesiculas se vuelve

turbio debido al reclutamiento de leucocitos polimorfonucleares y a la presencia de
8



células degeneradas y fibrina. Esto se asocia con degeneracion progresiva de las
células epiteliales, aparicion de espacios de liquido entre las células y aumento de
las células infectadas en la base de la lesion. Por ultimo, las vesiculas se rompen
y liberan su contenido liquido (que contiene virus infecciosos) o se resorben

paulatinamente.™*,

La inmunidad mediada por células frente al virus varicela zoster se desarrolla
pronto, lo cual ha sido demostrado por la reduccion de la placa del virus por
linfocitos y monocitos; los titulos de anticuerpos IgM, IgG e IgA especificas se

encuentran presentes cinco dias después de la aparicion clinica del padecimiento.

La presencia de los primeros constituye la respuesta inicial de los anticuerpos ante

la enfermedad la cual va seguida de una respuesta de anticuerpos de clase IgG.

La IgA e IgM desaparecen en un lapso de 120 dias, y las de clase IgG
permanecen por tiempo indefinido, confiriéndole al individuo inmunidad a largo
plazo y quiza para toda la vida; sin embargo, se han reportado segundos ataques
de la enfermedad en sujetos con inmunidad humoral y mediada por células

especifica contra el virus de varicela zoster preexistente.*?

Una caracteristica que comparten todos los virus del herpes que después de la
infeccion primaria el virus no es eliminado del organismo, sino que permanece
latente en los ganglios de la raiz nerviosa dorsal cercanos a la médula espinal ya

que el virus se disemina desde la piel a través de los nervios sensoriales que la
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inervan. La reactivacion del virus sucede en el 20% de los pacientes que se

someten a un evento de inmunosupresion. **

CUADRO CLINICO

La varicela asintomética es infrecuente. El periodo de incubacion de la
enfermedad tipica es 10 a 21 dias. Los sintomas mas incipientes son el ataque al
estado general y la fiebre, seguidos poco después de exantema, primero en el

tronco y luego en la cara, las extremidades y la mucosa bucal y faringea.

Aparecen vesiculas nuevas sucesivas en conglomerados, de manera que pueden

verse al mismo tiempo todas las etapas de maculas, papulas, vesiculas y costras.

Aunque se reconoce un periodo prodromico en los nifios, casi siempre es
inexistente; cuando se presenta, dura de algunas horas a tres dias, y se
caracteriza por sintomas inespecificos: fiebre por lo comun baja, de alrededor de
38.6 °C y en algunos casos hasta 41 °C; malestar, letargo, falta de apetito,

cefalalgia, disfagia leve y tos. **

El exantema, generalmente pruriginoso, evoluciona en el transcurso de la
enfermedad. Inicialmente se presenta como maculas, que rapidamente se
transforman en papulas y luego vesiculas . El paso de maculopapulas a vesiculas
se produce en cuestion de horas a dias. Esas lesiones pueden generar pustulas,
que luego dan origen a lesiones costrosas. Es caracteristico de la varicela que se

presenten lesiones en diferentes estadios de evolucién.*®
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Es caracteristico de la varicela el polimorfismo lesional regional; esto se debe a
que las lesiones aparecen en brotes sucesivos en relacion con la viremia, por lo
cual se encuentran en distintas etapas evolutivas; el tiempo de su evolucion de
papula a costra varia entre 8 y 12 h. El exantema se desarrolla en 1 a 6 dias, es
pruriginoso, aparece al principio en el cuero cabelludo y se disemina p ro n to
hacia la cara y el tronco, y al final a las extremidades, con la caracteristica
distribucion centripeta del padecimiento. Por lo general, las costras suelen
desprenderse una semana después de iniciado el exantema y dejan una zona
rosada, deprimida y totalmente despigmentada, que puede permanecer asi por

varias semanas, hasta que se regeneran por completo las células epiteliales. *°

Las lesiones cutaneas de zoster son histopatolégicamente idénticas a las de la
varicela. Asimismo, hay una inflamaciéon aguda de los nervios sensoriales y los
ganglios. A menudo solamente un ganglio puede estar afectado. Por regla general,
la distribucion de las lesiones en la piel corresponde con las zonas de inervacion

de un ganglio de la raiz dorsal individual. *

Son afectados muy a menudo el tronco, la cabeza y el cuello y la division oftalmica
del nervio trigémino resulta afectada en 10 a 15% de los casos. La complicacion
mas frecuente de zoster en los ancianos es la neuralgia posherpética, dolor
prolongado que puede continuar durante meses. Es muy frecuente después del

zoster oftalmico. La afectacion visceral, sobre todo la neumonia, es causa de
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muerte que ocurre en los pacientes inmunodeprimidos con zoster (<1% de los

pacientes) *’

En infecciones maternas producidas antes de las 24 semanas de gestacion, se ha
detectado trasmision vertical en un 24%, y en un 8% de los casos confirmados
virolégicamente en la madre pero eso no significa necesariamente repercusion

clinica en el feto.*®

Puede producirse muerte fetal, retraso del crecimiento intrauterino, bajo peso y
posible prematuridad. El 30% de los niflos afectos mueren en los primeros meses.
La piel es el 6rgano mas frecuentemente afectado (72-76%), con lesiones
cicatriciales, deprimidas, hiper o hipopigmentadas y con distribucién segun

dermatomas. *°

En sistema nervioso (48-62%): existe afinidad del virus por el sistema nervioso
central (SNC), periférico y autonémico. A nivel del SNC puede producirse
prosencefalia, disgenesia, atrofia cortical, microcefalia, convulsiones y retraso

mental. %°

Alteraciones en ojos (44-53%) con microftalmia, corioretinitis, catarata, sindrome
de Horner, ptosis, nistagmus, anisocoria y atrofia Optica. Presentan alteraciones
musculares (19-24%) y esqueléticas (44-72%) con hipoplasia de musculos y
huesos y ausencia o malformacién de dedos que podrian ser secundarias a la

denervacion de los miembros.
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Presentan también retraso del crecimiento intrauterino (22%) y bajo peso,
alteraciones géstricas (15-20%), génitourinarias (12%), cardiovasculares (8%) y de
otros o6rganos (13%) con calcificaciones principalmente en el higado y el abdomen
debido a necrosis focal. También se ha descrito hidrops fetal asi como retraso en

el desarrollo en el 12%. %

Si la varicela materna aparece a partir del 3° dia posparto es poco probable que el
feto haya estado expuesto a la viremia materna, por lo que si aparece infeccién en
el recién nacido su mecanismo de contagio es postnatal (via respiratoria o de
contacto) y la clinica suele ser leve y de aparicion tardia (pasados los 15 primeros
dias de vida) El rash por varicela neonatal puede ser atipico, por lo que hay que
vigilar la aparicion de cualquier tipo de exantema en un nifio con riesgo de varicela
perinatal. Hay que realizar el diagndstico diferencial con la infeccion diseminada

por VHS tipo 1 y tipo 2. %

COMPLICACIONES

Las complicaciones se presentan en 5 a 10% de los casos de varicela, son efecto
de la accion directa del virus, por mecanismos inmunitarios o por sobreinfeccion
bacteriana. Pueden clasificarse en cutaneas, viscerales, neurologicas y sindrome
de Reye, y ocurren antes, duran te o después de la erupcion cutanea; son mas

graves en pacientes inmunodeprimidos, recién nacidos, adolescentes y adultos.
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Estos dltimos tienen una probabilidad 25 veces mayor de desarrollar
complicaciones que los nifios; se calcula que 26.7 adultos se hospitalizan por
neumonitis, y 3.3 por encefalitis por cada 10 000 000 de casos de varicela. Otras
complicaciones menos frecuentes son otitis media, estomatitis, sinovitis, queratitis,

conjuntivitis y hepatitis. *

En Estados Unidos, el 82 % de las hospitalizaciones por varicela ocurren en nifios
menores de 15 afios, grupo en el que se presenta el 90 % de los casos de la
enfermedad; en los adultos mayores de 20 afios la hospitalizacién corresponde al
13,5 % del total de ingresos, para un porcentaje de incidencia de sélo el 2 % de

todos los casos de varicela.

Las complicaciones méas frecuentes en los nifios previamente sanos son las
sobreinfecciones o infecciones bacterianas secundarias. Las infecciones de origen
cutaneo son las mas comunes y a veces pueden ser el foco inicial de un proceso
bacteriémico o séptico, o de un sindrome mediado por toxinas estafilococicas o
estreptococicas. El segundo lugar corresponde a las infecciones pulmonares
(neumonia y pleuroneumonia). S. pyogenes y S. pneumoniae son los principales
microorganismos causantes de estas sobreinfecciones en el curso de la varicela.
Las complicaciones mas frecuentes en los nifios inmunodeprimidos y en los
adultos estan causadas principalmente por el propio VVZ. En estos pacientes el
virus puede originar una forma clinica, la varicela diseminada, que cursa con

afectacion pulmonar, hepatica y neuroldgica, y con coagulacion intravascular
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diseminada (forma hemorragica) y se acompafia de la aparicién de nuevos brotes

de lesiones cutaneas (varicela progresiva). %

Las infecciones cutaneas bacterianas secundarias, desde la localizacion mas
superficial, la impetiginizacién del exantema, hasta la mas profunda, la fascitis
necrosante, son las mas frecuentes y originan, a veces, bacteriemia, escarlatina o
sepsis que pueden producir neumonia, empiema, artritis u osteomielitis.. Las
formas clinicas de sobreinfeccibn cutdnea son muy polimorfas: impétigo,
linfadenitis, erisipela, absceso, flemon, celulitis, ectima y fascitis necrosante. El
estreptococo betahemolitico del grupo A y S. aureus, en forma aislada o
combinada, son los microorganismos que se aislan con mas frecuencia en estas

infecciones.?

Las siguientes son complicaciones menos comunes: meningitis aséptica con
fiebre, cefalalgia y meningismo; mielitis transversa, convulsiones febriles,
sindromes de Guillain-Barré y de Ramsay-Hunt, paralisis de Bell y deshidratacion.

El liquido cefalorraquideo (LCR) en nifios con varicela y enfermedad del sistema
nervioso central suele mostrar pleocitosis a expensas de linfocitos (< 100 células),
un incremento leve a moderado de proteinas (< 200 mg) y una glucosa normal o
ligeramente baja; los examenes de laboratorio podrian no mostrar anomalias, aun
cuando el paciente tenga manifestaciones encefalicas. El electroencefalograma

muestra anormalidades difusas. 2°
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La mortalidad por estas complicaciones neurologicas de la varicela en nifios sanos
se considera del orden del 5 al 25%, pero esto no necesariamente refleja la
incidencia real, ya que los estudios realizados afectan también a nifios
inmunodeprimidos o con sindrome de Reye. Cerca de 15% de los sobrevivientes

con encefalitis presentan morbilidad a largo plazo.

DIAGNOSTICO

El diagndstico de la varicela es fundamentalmente clinico. En caso de requerirse la
confirmacion de laboratorio, como en el caso de pacientes inmunosuprimidos, el
liquido vesicular puede utilizarse para identificar el VVZ por técnicas de

inmunofluorescencia. 3

En los frotis tefiidos de descamacion o exudado de la base de las vesiculas (frotis
de Tzanck), se observan células gigantes multinucleadas. Estas no se encuentran
en las vesiculas no herpéticas. Se pueden demostrar antigenos virales

intracelulares mediante tincién inmunofluorescente de frotis similares. °

Los procedimientos diagndsticos rapidos son clinicamente Utiles para el virus de la
varicela-zoster. Se pueden detectar antigenos especificos del virus o0 DNA viral en
el liquido de la vesicula, en descamacion de la piel o en material de biopsia. Los
herpesvirus pueden diferenciarse de los poxvirus por el aspecto morfolégico de las
particulas en los liquidos de la vesicula analizados mediante microscopia

electronica.
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Entre los multiples métodos existentes, los mas utilizados son la fijacion de
complemento, la medicién indirecta de anticuerpos fluorescentes, la neutralizacion,
los anticuerpos fluorescentes contra antigenos de membrana, la hemaglutinacién

indirecta, la hemaglutinacion inmunoadherente, la aglutinacion en latex, el

radioinmunoandlisis y el andlisis de inmunoabsorbencia ligado a enzima (ELISA).?’

La técnica de PCR es una de las mas utilizadas como método de amplificacion
gendmica; tiene la ventaja de que puede ser Unica o multiple, es decir puede
detectar la presencia del genoma de un solo virus o varios de ellos, de la misma
familia (ej.herpesvirus) o familias distintas. La PCR utilizada en este estudio es lo
que se denomina PCR multiplex o nested y permite detectar de forma simultanea

varios virus diferentes pertenecientes a la familia Herpesviridae. 2’

Se la considera como la técnica “gold standard” con la que deben compararse
otras técnicas diagndsticas, ésta ha demostrado no sélo la maxima sensibilidad
diagnéstica; sino tambien la méxima especificidad al utilizar cebadores disefiados

especialmente para los virus que desea amplificar.

El virus se puede aislar del liquido vesicular en las primeras etapas de la evolucion
de la enfermedad utilizando cultivos de células humanas durante tres a siete dias.
El virus de varicela zoster en el liquido de la vesicula es muy labil y se deben
inocular con rapidez los cultivos celulares. Es posible detectar una elevacion del
titulo de anticuerpo especifico en el suero del paciente mediante diversas pruebas,

como el anticuerpo fluorescente y el enzimoinmunoanalisis. La seleccion del

17



andlisis dependera del propoésito de la prueba y de los recursos de laboratorio
disponibles. Es importante la inmunidad mediada por células, pero es dificlil

demostrarla. 4

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Se basa fundamentalmente en la diferenciacion respecto a otros padecimientos
exantematicos, que se manifiestan predominantemente por la formacion de
vesiculas. Entre los mas importantes estan: infeccidbn por virus Coxsackie;

escabiasis, impétigo, prarigo por insectos.?®

TRATAMIENTO
En la actualidad existen dos clases de tratamiento para la varicela, el primero de
los cuales se utiliza predominantemente en individuos inmunodeprimidos:

antivirales, tratamiento sintomatico.

Aciclovir es el antiviral de uso mas extendido en varicela. Como, analogo de
nucléosido (similar a la guanosina), es incorporado por la ADN polimerasa a la
cadena de ADN en sintesis durante la replicacion del genoma viral, con lo que

ocurre una detencion de la replicacion. 2°

Es administrado como una prodroga y debe fosforilarse tres veces para
convertirse en un producto activo; la primera fosforilacion la efectia la timidina
kinasa viral, posteriormente es doblemente fosforilado por kinasas propias del

hospedero. *°
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Existen compuestos derivados de aciclovir: valaciclovir y famciclovir, cuyo
espectro y mecanismo de accion son similares al farmaco original, pero con mejor

biodisponibilidad, lo que permite el uso en menores dosis y mayor espaciamiento

Aciclovir estd indicado en todos los sujetos con mayor riesgo de desarrollar

varicela moderada a severa; estos grupos comprenden:

Pacientes inmunocomprometidos. Deben ser tratados con aciclovir por via
parenteral, lo mas precozmente posible, siendo méxima su eficacia si el
tratamiento comienza antes de 24 a 48 horas de aparecer el exantema. Sin
embargo, dado que en los inmunocomprometidos de la vertiente celular del
sistema inmune la replicacion viral es mas prolongada, se recomienda iniciar
aciclovir cualquier sea el grado de avance de la enfermedad. La dosis
recomendada es: 10 mg /kg dosis cada 8 horas (30 mg/kg/dia) o 500 mg/m2 de
superficie corporal cada 8 horas (1.500 mg/m2 dia), durante 7 a 10 dias por via

intravenosa.**

En caso de fiebre, se recomienda su control por medios fisicos; si se emplean

antipiréticos es necesario recordar que no deben utilizarse derivados del acido

acetilsalicilico. *
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PREVENCION

Se dispone de una vacuna contra la varicela de virus vivos atenuados. En la época
previa a la vacuna, la varicela era causa de casi cuatro millones de enfermedades,
11 000 hospitalizaciones y 100 defunciones por afio en Estados Unidos. Desde el
advenimiento de la vacuna en 1995, ha habido una reduccién constante en la
incidencia de la varicela; sin embargo, los brotes epidémicos de varicela siguen
presentandose en nifios escolares, pues algunos nifios no son vacunados y la

vacuna tiene una eficacia de 80 a 85% en las personas vacunadas. *

La vacuna anti-varicela contiene virus vivo atenuado y ha sido producida a partir
de la cepa Oka recuperada de un paciente que llevaba ese nhombre. Se licencié en
Japén en 1984 y en E.U.A. en 1995. La inmunogenicidad de esta vacuna es
elevada, principalmente en nifios entre 1 y 12 afios, quienes presentan
seroconversion en mas de 95% luego de una dosis. Los jovenes sobre 12 afios y
los adultos presentan tasas menores de seroconversion, por lo que requieren de
dos dosis, espaciadas por 4 semanas entre si. La eficacia global de la vacuna es
de aproximadamente 85 a 90% y contra enfermedad moderada a grave, de 95 a
100%. Es una vacuna bien tolerada, con baja frecuencia de efectos adversos.
Ocasionalmente puede producir rash; en forma muy esporadica se ha descrito
transmision del virus vacuna, pero los casos asi adquiridos han sido muy
atenuados. Alrededor de 10 a 15% de los nifios vacunados contra varicela pueden
presentar la enfermedad tras una exposicion natural, sin embargo, esta
enfermedad suele ser atenuada. Durante los ultimos afos se ha visto que la

varicela en nifios vacunados ocurre con mayor frecuencia si la inmunizacion
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artificial se efectu6 antes de los 14 meses de vida, situacion que se acrecienta con
el transcurso de los afos. Las fallas son mucho menos frecuentes en individuos

que reciben dos dosis. *

Varivax es una vacuna atenuada viva contra el VZV muy eficaz que tiene una
duracién de proteccion de hasta 10 afios. ** En pruebas clinicas, se ha
demostrado que la eficacia de una sola dosis de la vacuna muestra un rango de
70% a >95%. Por lo general Varivax es segura, aunque se puede presentar la
enfermedad a pesar de la vacuna. Sin embargo, esta enfermedad es

generalmente mas leve con menos lesiones y menos sintomas generales. *°

Por ser una vacuna que contiene un virus vivo atenuado, esta contraindicada en
los sujetos inmunocomprometidos de la vertiente celular y en la mujer
embarazada. Por el contrario, se puede administrar en sujetos con deficiencias de
la inmunidad humoral, en infeccién por VIH asintomética y en nifios con leucemia
linfatica aguda (siempre y cuando estén en remision de su enfermedad de base
durante al menos un afio y que tengan un recuento de linfocitos > 700/mm3 y
plaguetas > 100.000/mm3 ). Se recomienda no administrar salicilatos durante las 6
semanas siguientes a la vacunacién, por el riesgo tedrico de desarrollar un
sindrome de Reye. Se recomienda postponer la vacunacion en sujetos que estan
cursando con una enfermedad aguda febril, y en personas que han recibido
inmunoglobulinas (lapsos recomendados similares a los indicados para vacuna
anti sarampion, que dependen del preparado y de la via de administracion) o dosis

altas de corticosteroides por mas de 14 dias. *°

21



En la era prevacunal; la varicela en EUA era endémica. 90% de los casos ocurren
en menores de 15 afos, entre el 30-40% ocurre en niflos de 1-4 afos. En el 2006
existian casos de varicela en pacientes vacunados por lo cual en 2010 se indico la
vacunacion en 2 dosis. El riesgo de padecer Herpes Zoster en E.U.A es de 32% y

del 50% estimado para la edad de 85 afios. *’

Esta recomendada para aquellos sin evidencia de inmunidad para varicela y que
hayan sido expuestos. 70-100% efectividad 3-5 dias post_exposicién. Mas de 5
dias post_exposicion no hay efectividad sin embargo provee inmunidad. En caso
de brote debe aplicarse obligatoriamente a aquellos que solo tienen una dosis de

la vacuna. 38

La implementacion de programas de inmunizacion infantil de rutina ha dado como
resultado una reduccién importante en la morbilidad y la mortalidad relacionada

con la varicela. *°

En los Estados Unidos, desde la introduccion del programa de vacunacién contra
la varicela, la tasa de mortalidad por varicela se redujo de 0.41 por millébn de
individuos (programa pre-vacunacién) a 0.05 por millén de individuos (programa
post-vacunacion), las hospitalizaciones debidas a la varicela se redujeron en un

88% y las visitas ambulatorias en un 59%. *°
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De igual manera, en Canada, la vacunacion con fondos publicos dio como
resultado la reduccion en las tasas de hospitalizacion, el uso de la sala de

urgencia, y las visitas al consultorio en un 53%, 43%, y 45%, respectivamente. **

La globulina y del titulo alto de anticuerpo contra el virus de varicela-zoster
inmunoglobulina de varicela-zoster) se puede utilizar para prevenir la aparicién de
la enfermedad de los pacientes expuestos a la varicela que tienen un riesgo
elevado de presentar enfermedad grave. No tiene ninguna utilidad terapéutica una
vez que ha comenzado la varicela. La inmunoglobulina estandar carece de valor

debido al bajo titulo de anticuerpos de varicela. *

Es inmunoglobulina G purificada preparada de plasma (con altos niveles de
anticuerpos) la cual se administra IM en: pacientes inmunocomprometidos, en
neonatos hijos de madres con varicela (5 dias antes del parto y 2 dias posterior a
éste) en neonatos pretérmino (28 SDG) expuestos a varicela de madres sin

evidencia de inmunidad, en mujeres embarazadas expuestas.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A nivel mundial la inmunizacion infantil de rutina ha reducido la incidencia de la
enfermedad, las complicaciones, hospitalizaciones y muertes en los nifios y en la
poblacion general, lo que indica una fuerte inmunidad de grupo. En México no se
cuenta con estudios epidemiolégicos especificos sobre la prevalencia e incidencia
de las complicaciones de la varicela ni los dias de hospitalizacion que permanecen
como parte del tratamiento de las complicaciones. Ademéas de que no se puede
tener una comparaciéon debido a que no se cuenta con esta vacuna como parte de
la cartilla basica de vacunacion para conocer el impacto que tendria en nuestra

poblacion.

Es por esto que en el presente estudio se realizar4d un andlisis de costos con
referente al tratamiento de varicela en los nifios que ameritaron hospitalizacion,
para evaluar esa carga econémica y correlacionar la cobertura de vacunacién en

nuestro pais con las complicaciones presentadas.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cudl es la carga econdmica de varicela en pacientes hospitalizados del Instituto

Nacional de Pediatria con diagnostico de varicela de enero 2006 a junio 2017?

24



JUSTIFICACION

La varicela es un problema serio de salud publica en México, como en otras partes
del mundo. De acuerdo a la Secretaria de Salud de México, para agosto del 2015,
la tasa de incidencia de la varicela en los grupos de edad <1, 1-4, y 5-14 fue de

16.56, 24.70, y 20.17 casos por 1,000 personas, respectivamente.

A pesar de que las vacunas vivas atenuadas de VZV han demostrado ser seguras
y efectivas para prevenir la varicela y de que los datos de estudios anteriores de
diversos paises han demostrado que la implementacion de programas infantiles de
inmunizaciéon de rutina son efectivos para reducir en mucho la morbilidad y la
mortalidad asociada a la varicela, ésta no se incluye en el programa de
inmunizacién publica en México. La vacuna contra la varicela se aprob6 por
primera vez en México en el afio 2000 y a partir de 2014 se cuenta con cinco
vacunas (Varivax, Varilrix, Okavax, ProQuad, y Priorix Tetra); sin embargo, su uso
esta restringido a la practica médica privada o a nifios que tienen un trasplante de
médula 6sea, a pesar de que se recomienda para pacientes pediatricos en la guia
de la practica clinica de la Secretaria de Salud. Aungque no se cuenta con registros
oficiales de la cobertura de vacunacion, se calcula que el 1-2% de los nifios fueron
vacunados contra el VZV en México antes del 2012, principalmente en las
ciudades grandes y por pediatras privados; las ventas de Varivax en México en
afos recientes indican la posibilidad de una cobertura mas amplia. Sin embargo,
los estudios epidemioldgicos que cuantifican la carga de enfermedad asociada con
la varicela son limitados. La decision de introducir una nueva vacuna en el

programa nacional de inmunizacion no solo se toma con base en los datos
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cientificos sino que también estd influida por el costo-efectividad predicho y por la

percepcion publica y politica.

El objetivo de este estudio de observacion retrospectiva es evaluar la carga de
enfermedades asociadas con la varicela, incluyendo el uso de recursos de
cuidados para la salud entre los pacientes hospitalizados, y para caracterizar la
morbilidad asociada. Los datos generados, ademas de proporcionar evidencia
local de la necesidad médica que podria contrarrestarse con la vacunacion,
proporcionara datos que se usaran para generar modelos econdmicos de salud y
andlisis costo-efectividad de las intervenciones de la varicela para informar a los
hacedores de politicas. Dado este objetivo y al hecho de que los modelos
econdmicos incluyen analisis de sensibilidad, los célculos de precision del estudio
pueden no necesariamente ser de primordial importancia, sino, mas bien el
enfoque se encuentra en la generacion rapida de datos locales representativos.
Debido a la falta de dichos datos en este momento, los datos generados en un
pais pueden tener aplicacién en otros paises con condiciones geogréaficas y con
circunstancias epidemiolégicas/econdémicas similares, cumpliendo asi una

necesidad importante.
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OBJETIVOS

1. Describir la utilizacion de recursos en salud entre los pacientes con varicela.

2. Describir los costos en salud entre pacientes con varicela.

3. Describir la frecuencia de las complicaciones provocadas por la varicela

27



METODOLOGIA
El presente serd un estudio observacional multicéntrico que aplica el disefio de la
revision retrospectiva de los expedientes clinicos para evaluar la carga de las

enfermedades asociadas con la varicela.

A fin de capturar la variacién temporal de los diagnosticos de la varicela y para
evitar solo reunir datos durante los afios de brotes debido a la naturaleza ciclica y
de temporada de la varicela, la seleccién de los pacientes se hara durante un
periodo de 10 afios antes de iniciar el estudio. La fecha del primer diagnéstico de
varicela (infeccion primaria) se definira como la fecha indice. En cada uno de los
pacientes, el periodo de observacién seré de la fecha indice hasta que se resuelva
la enfermedad o hasta la fecha del Gltimo contacto por su varicela en caso de que
no se cuente con la fecha de resolucion. Los datos se extraeran de pacientes

hospitalizados por su varicela.

Los pacientes deben cumplir con todos los criterios de inclusién para ser elegibles

para el estudio:

1. El paciente tiene un diagndstico primario de varicela;

a. La fecha del diagnéstico y de la resolucion debe ser anterior a la fecha del
inicio del estudio; si no se cuenta con la fecha de la resolucién, la fecha del

diagnostico debe ser al menos de 60 dias antes del inicio del estudio.
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2. El paciente tenia de 0 a 17 afios de edad, inclusive, al momento del diagndstico

de la varicela primaria;

En los ultimos cinco afios y debido a su varicela primaria los pacientes:

- Ingresaron al hospital, o;

- Fueron a una clinica para pacientes externos / al departamento de un

hospital y el resultado de la visita fue su ingreso al hospital.

- Fueron a Urgencias y el resultado de la visita fue su ingreso al hospital.

Los pacientes que cumplan con cualquiera de los criterios siguientes no seran

elegibles para el estudio:

1. El paciente tuvo un diagnéstico de Herpes Zoster (HZ);
2. El paciente fue vacunado antes contra la varicela;

3. El paciente tiene un diagnéstico de varicela después de haber recibido la

vacuna contra la varicela;

4. Segundo caso de varicela documentado.

5. Datos incompletos en el expediente

El presente sera meramente un estudio basado en la observacién para evaluar la
carga de las enfermedades asociadas con la varicela. No se evaluara ninguna
intervencidn especifica. Todos los pacientes en el grupo tendran un diagndstico de

varicela primaria. La duracién de la exposicion sera desde el momento del primer
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diagnostico de varicela hasta la resolucién de la enfermedad o hasta la fecha del

ultimo contacto por su varicela en caso de no contar con la fecha de resolucion.

Exposicion

El presente serd meramente un estudio basado en la observacion para evaluar la
carga de las enfermedades asociadas con la varicela. No se evaluara ninguna
intervencién especifica. Todos los pacientes en el grupo tendran un diagnostico de
varicela primaria. La duracion de la exposicion sera desde el momento del primer
diagnéstico de varicela hasta la resolucion de la enfermedad o hasta la fecha del

ultimo contacto por su varicela en caso de no contar con la fecha de resolucion.

Uso de los recursos en salud
La cantidad, la frecuencia de uso, o la duracion de los recursos en salud usados para la
varicela y para las complicaciones relacionadas con la varicela incluyen, sin limitarse a,

lo siguiente:

Tipo de uso de recursos en salud

NuUmero de hospitalizaciones

Duracion de la hospitalizacion

NUimero de medicamentos recetados

Numero de andlisis / procedimientos
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Complicaciones

[1 Osteomielitis aguda

[ Artritis séptica

[1 Cerebelitis

[1 Queratoconjuntivitis

[ Hepatitis

1 Nefritis

[1 Deshidratacion

1 Dolor severo

[1 Trastorno en la coagulacion

[ Otro (especifique)

Ademas de las complicaciones clinicas, también se recabara informacion acerca
de muertes; sin embargo, dada la baja incidencia de muertes reportada en la
literatura por casos de varicela, y en el caso poco probable de que se observe una

muerte, estos resultados se deben interpretar con cautela.

Costos
Los costos directos se calculardn con base en el uso de los recursos en salud
antes mencionados y en los costos por unidad correspondientes descritos en la

seccion Andlisis Estadistico (seccién 7.1.1).
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Covariables

Caracteristicas demograficas

Las caracteristicas sociodemogréficas del paciente al momento de la infeccién de
varicela primaria se recabaran como sigue:

[l Edad

[1 Sexo

[1 Peso y altura

[ Area de residencia (rural vs. urbana)

Directrices de las caracteristicas clinicas
El investigador o el designado calificado registraran la informacion clinica siguiente
extraida del expediente clinico del paciente:

[1 Historia clinica significativa segun se menciono en la misma:
[ VIH / SIDA

[1 Inmunodeficiencia congénita

[ Cancer

[J Tratamiento con esteroides durante mas de dos semanas

[J Otra condicion inmunoespecifica (especifique)

[J Otra condicion (especifique)

[1 Exposicion al VZV antes del momento de la infeccidén de varicela primaria
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[0 Numero maximo de lesiones en la piel durante la erupcion al momento de la

infeccion de varicela primaria (por ejemplo, <50, 50-249, 250-500, >500)

[ Fecha del diagnostico de varicela

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente protocolo fue disefiado observando los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos establecido en las normas de la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, adoptada por la 182
Asamblea Médica Mundial Helsinki, Finlandia, junio 1964 y enmendada por la 292
Asamblea Médica Mundial Tokio, Japén, octubre 1975, la 352 Asamblea Médica
Mundial, Venecia, Italia, octubre 1983, 412 Asamblea Médica Mundial Hong Kong,
Septiembre 1989, 482 Asamblea General Somerset West, Sudafrica, octubre 1996

y la 522 Asamblea General Edimburgo, Escocia, octubre 2000.

También durante la realizacion del presente protocolo se observaron de manera
cuidadosa las directivas de las Buenas Practicas Clinicas de la Conferencia
Internacional de Armonizacion y el Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud de los Estados Unidos Mexicanos, en
ejercicio de la facultad que confiere al Ejecutivo Federal la fraccion | del Articulo 89
de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos y con fundamento en
el Capitulo Ill, Articulo 34 donde se marcan las disposiciones generales de ética

gue deben cumplirse en toda investigacion en seres humanos menores de edad.
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Se solicitaron los expedientes médicos con el archivo de expediente clinico de
acuerdo a las normas indicadas en el Instituto Nacional de Pediatria, los datos que

se obtengan seran confidenciales.

RESULTADOS

Se revisaron un total de 210 historias clinicas de pacientes entre 0 y 19 afios de
edad, hospitalizados en el Instituto Nacional de Pediatria con diagnéstico de
varicela, de los cuales 94 cumplieron con los criterios de inclusion, de éstos el
43.6% (n=41) fueron del sexo femenino y 56.4% (n=53) del sexo masculino con
una razén hombre:mujer de 1.3:1; la media de edad de los pacientes estudiados
fue de 6.18 con una desviacion estandar de +/- 4.45 afios es decir, que la muestra

incluyo nifios desde un mes hasta 16 afios 7 meses. (Tabla 1).

En relacion a la procedencia de los nifios estudiados el 93.6% provenian de areas
urbanas y el resto de zonas rurales del pais y ningun caso recibié vacuna; sélo en
el 27.7% se document6 antecedente de contacto, el 16% fue en el hogar, seguido
de 4.3% en la escuela y 3.2% fueron casos intrahospitalarios mientras que en el

4.2% no se especifica el lugar del contacto.

El 36.2% (n=34) de los nifios estudiados fueron sanos, 21.4% (n=21) tenian un
padecimiento oncoldgico principalmente leucemia, 22.9% (n=21) cursaba con
algun tipo de inmunodeficiencia, 17 de tipo secundario y 4 de tipo primario, 8.6%
(n=8) presentaba un padecimiento neurolégico y 10.9% (n=10) otros

padecimientos. (Tabla 2a y Tabla 2b).
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La media del tiempo entre el inicio de sintomas y la hospitalizacion fue de 4.54
dias aunque el 53.3% de los casos se hospitalizaron en los primeros tres dias y 4
(4.25%) pacientes adquirieron la varicela de forma intrahospitalaria y el 58%
(n=36).de toda la muestra estudiada presentaron lesiones generalizadas a todo el

cuerpo.

La mediana de estancia hospitalaria fue de 8 dias con un minimo de uno y un
maximo de 48 dias; se presentd el fallecimiento de un nifio de 5 afios 11 meses

por choque téxico que ingreso por varicela impetiginizada.

Al analizar las complicaciones que presentaron los pacientes se encontré que las
mas frecuentes fueron las de piel y tejidos blandos 23.5% (n=22), seguidas de
patologias sistémicas 11.9% (n=11), cuadros neuroldgicos 7.6% (n=7), afecciones
respiratorias 6.3% (n=6) y dos casos de varicela hemorragica 2.1%, el 48.6%
(n=46) de los casos no presentd complicaciones. Estratificando por grupo etareo,

las complicaciones se presentan en la Tabla 3.

Se analizaron los costos directos totales de la atencion a los pacientes con
varicela en un hospital pediatrico publico de tercer nivel de atencion de la Ciudad
de México en donde la media fue de $37,176.97 MNX y mediana fue de
$29,734.56 MNX (Q1: $22,058.10; Q3: $38,901.42 MNX). La media de los costos
directos totales en un hospital privado fue de $156,852.68 MNX y la mediana de

$105,433.10 MNX (Q1:$81,790.35; Q3:$148,150.98 MNX).
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La media de costos directos totales de los pacientes con varicela complicada en el
hospital publico fue de $46,755.62 MNX y la mediana de $34,525.90 MNX (Q1:
$24,188.75; Q3: $63,800.44 MNX). La media de los costos directos totales en un
hospital privado fue de $213,408.27 MNX y la mediana de $131,290.72 MNX (Q1:

$95,985.46; Q3: $322,709.62 MNX).

La media de los costos directos totales de los pacientes con varicela que eran
previamente sanos en un hospital puablico fue de $39,363.63 MNX y la mediana de
$30,335.80 MNX (Q1: $20,221.14; Q3: $56,026.91 MNX). La media de los costos
directos totales en un hospital privado fue de $186.047.33 y la mediana

$116,894.90 (Q1: $68,010.14; Q3: $272,941.00 MNX).

La media de los costos directos totales de los pacientes con varicela que
presentaron comorbilidad en un hospital publico fue de $35,974.31 MNX y la
mediana de $29,670.51 MNX (Q1: $23,834.25; Q3: $37,476.48 MNX). La media
de los costos directos totales en un hospital privado fue de $140,795.62 y la

mediana $104,265.98 (Q1: $86,298.00; Q3: $145,129.71 MNX).

Con la finalidad de comparar los costos directos totales de los pacientes con
varicela sin comorbilidad (previamente sanos) entre un hospital publico y un
privado se realizdé una prueba de t para muestras relacionadas cuyos resultados
mostraron diferencias estadisticamente significativas con una p=0.000 asi mismo,

se compar0O el costo directo total de los nifios con varicela y comorbilidad para
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ambos tipos de hospitales con la misma prueba de t para muestras relacionadas y
en ésta comparacion también se encontraron diferencias estadisticamente

significativas con una p=0,000.

Finalmente, para describir la utilizacion de recursos en salud invertidos en los
pacientes con varicela hospitalizados en hospital publico vs. un privado, en las
Tablas 4, 5 y 6 se presentan los resultados de los costos de atencion médica
estratificados de acuerdo a médico tratante, médico residente, costos de
hospitalizacion, de estudios de laboratorio e imagen asi como procedimientos y

tratamiento empleados.

DISCUSION

La varicela es una enfermedad infecciosa prevalente en México, de alta
contagiosidad y con brotes epidémicos ciclicos que se presentan cada tres a cinco
afos. En el presente estudio se encontr6 que por cada 1.3 hombres hospitalizados
por varicela habia una mujer hospitalizada por el mismo diagnéstico. En los
pacientes estudiados se reporté una media de edad de 6.18 afios, semejante a lo
encontrado en estudios realizados por Castillo Diaz y cols., en el Perd, en
Colombia el estudio de Alvis-Guzman y cols., y en México el estudio de Vazquez
Rivera y cols. Nueve de cada diez pacientes provenian de areas urbanas de
México muy probablemente por tratarse de un hospital de tercer nivel ubicado en

la Ciudad de México. >3
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Los resultados de nuestro estudio revelaron que todos los nifios hospitalizados por
varicela se encontraron sin antecedente de vacunacion, esto probablemente
debido a que la vacuna de varicela no esta incluida en la Cartilla Nacional de
Vacunacioén y se tiene que obtener en sector privado, esto debido a que México es
un pais en Latinoamérica en donde esta vacuna aun no esta incluida en el

Programa Nacional de Vacunacion.

En el presente estudio también se analizé el contacto de varicela, siendo en la
cuarta parte de los pacientes el contacto intradomiciliario, lo cual también se
presentd en el estudio de Castillo Diaz en el Per(, recordando la alta
contagiosidad de la misma con un periodo de contagio minimo de contacto de 30

minutos, haciendo susceptibles a los integrantes que viven en la misma casa.*

Una situacion que es de llamar la atencién es que aproximadamente la mitad de
los pacientes hospitalizados con diagndstico de varicela fueron sanos, es decir, sin
comorbilidades previas, lo se traduce que el ser sano no exime a los nifios de

infeccion por el virus de varicela que se compliguen y requiera hospitalizacion.

Con respecto a los pacientes que presentaron comorbilidades, los principales
padecimientos fueron de tipo inmunodeficiencias tanto primarias como
secundarias, seguidas de los de tipo oncologico, que fueron principalmente
leucemias, esto debido a la inmunosupresion que presentan este tipo de pacientes
secundarios a la enfermedad subyacente y al tratamiento quimioterapéutico,

haciéndolos susceptibles de infeccion por el virus de la varicela.
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Un hallazgo relevante del estudio fue analizar el tiempo transcurrido entre el inicio
de los sintomas y el acudir al hospital para la atencion médica, en donde
aproximadamente la mitad de los pacientes llegaron a los tres dias de haber inicia
las manifestaciones clinicas, cifras semejantes reportadas por Castillo Diaz en el
Peru, en donde sus pacientes llegaron entre tres y ocho dias al hospital después

de haber iniciado los sintomas. *?

La mediana del tiempo de hospitalizacion por varicela que se mostro en el estudio
fue de 8 dias, con un minimo de 1 dia y un maximo de 48 dias, secundario a
complicaciones graves y comorbilidades del mismo; cifras semejantes a las
reportadas en el estudio de Vazquez Rivera y cols., en México. Se observé que
hubo 4 casos de infeccién por varicela asociada a la atencion de la salud lo cual
hace referencia a extremar las medidas de aislamiento necesarias para evitar ese

tipo de infecciones intrahospitalarias.

Con respecto a las complicaciones mostradas en el presente estudio se
observaron las relacionadas con infecciones de piel y tejidos blandos en primer
lugar, y por grupo de edad entre los pacientes de 4 a 9 afios con un 44.7%,
coincidiendo con la bibliografia revisada de estudios realizados en el Peru por
Miranda-Choque y en Colombia Alvis-Guzman y cols. Asimismo al igual que lo
encontrado en otros estudio la letalidad fue baja, presentando en un paciente de 5

afios 11 meses y sin comorbilidades. #4344
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Con respecto a los costos totales generados en el hospital publico y hospital
privado se observa una diferencia estadisticamente significativa entre ellos, siendo
el costo 4 veces mayor en el hospital privado al compararlo con el publico. Al
convertir los costos por paciente hospitalizado a délares americanos de hospitales
publicos, encontramos que en el Perl el costo por paciente fue de $ 765.64; en
Colombia fue de $ 302.80 ddlares, en Panama fue de 1209.00 délares, en Canada

fue de 5624.70 délares y en México fue de 2065.39 délares. 4% 43 4445 46

En el analisis de costos del presente estudio los resultados mostraron diferencias
estadisticamente significativas, por lo que los costos de la varicela fueron mas
altos en pacientes sin comorbilidades y con complicaciones secundarias a la
enfermedad; con costos mas elevados entre las edades de 4-9 afios, sugiriendo
mayores costos y gravedad de los pacientes entre esas edades, sin

comorbilidades y con complicaciones asociadas a la enfermedad.

CONCLUSIONES

Dentro de las limitaciones de este estudio subyace que se trata de un estudio de
tipo retrospectivo cuya informacién fue obtenida de los expedientes clinicos del
Instituto Nacional de Pediatria, que presentan informacién dispersa e incompleta lo
que puede traducirse en un subregistro de algunas variables relevantes para el
analisis. Sin embargo, los resultados encontrados permitieron responder a los
objetivos propuestos en esta tesis y poder contribuir a demostrar los costos

econdmicos que puede generar esta informacion.
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Por otro lado, los resultados encontrados asi como las caracteristicas clinico
epidemioldgicas cimientan la evidencia a favor de la vacunacién universal contra la
varicela en México. Los costos derivados de la enfermedad por varicela y sus
complicaciones, su alta contagiosidad, mortalidad y la gravedad de los mismos en
pacientes pediatricos hacen que sea obligatoria la idea de considerar la posibilidad
de incluir la vacuna contra la varicela en ElI Programa Nacional de Vacunacion de

México.
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ANEXOS

TABLAS

TABLA 1. DISTRIBUCION DE LA MUESTRA DE NINOS
HOSPITALIZADOS POR VARICELA SEGUN GRUPO ETAREO

EDAD (ANOS) Frecuencia Porcentaje
<1ANO 10 10.6
1-4 ANOS 21 223
>4-9 ANOS 42 447
>9-14 ANOS 12 128
>14-20 ANOS 9 96
Total 94 100.0

TABLA 2a. DISTRIBUCION DE LAS COMORBILIDADES DE LOS NINOS CON VARICELA

Porcentaje acumulado

PERIFERICO

Frecuencia Porcentaje (%) (%)
8
<Z( PREVIAMENTE SANOS 34 36.2 36.2
n
EPENDIMOMA 1 1.1
LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA 13 13.8
n LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA PRE B 2 2.1
(o]
% LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA 1 1.1
‘O 21.4
6‘ NEUROBLASTOMA 1 1.1
o
% RABDOMIOSARCOMA 1 1.1
SINDROME MIELOPROLIFERATIVO 1 1.1
TUMOR MALIGNO DE VAINA DE NERVIO 1 11
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TABLA 2b. DISTRIBUCION DE LAS COMORBILIDADES DE LOS NINOS CON VARICELA

ANEMIA APLASICA SEVERA 1 1.1
ANEMIA DE FANCONI 1 1.1
DERMATOMIOSITIS 3 3.2
DESNUTRICION 1 1.1
ENFERMEDAD DE STILL 1 1.1
ENFERMEDAD GRANULOMATOSA 1 11
CRONICA LIGADA AL X :

ERROR INATO DEL METABOLISMO 1 1.1

(%]

< | HIPOGAMMAGLOBULINEMIA IgG 1 1.1

& | INMUNODEFICIENCIA COMBINADA L 11

2 | SEVERA :

g 22.9

8 | INSUFICIENCIA RENAL 1 1.1

=2

2 | LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO 1 1.1

=

~ | NEUTROPENIA CONGENITA GRAVE Y 1 11
SINDROME DE KOSTMAN :
POLIARTERITIS NODOSA 1 1.1
PREMATUREZ 1 1.1
PURPURA DE HENOCH SCHONLEIN 1 1.1
PURPURA TROMBOCITOPENICA 1 11
IDIOPATICA :
SINDROME DE DOWN 1 1.1
VIH 2 2.1
EPILEPSIA 3 3.2

& | EPILEPSIA PARCIAL COMPLEJA 1 1.1

O

3 | MIGRARA 1 11

S 8.6

£ | PARALISIS CEREBRAL INFANTIL 1 1.1

z
SINDROME DE WEST 2 2.1
ACIDOSIS TUBULAR RENAL 1 1.1
ALERGIA A LA PROTEINA DE LA LECHE 5 -
DE VACA :
ASMA 1 1.1

» | BLEFAROQUERATITIS 1 1.1

(@]

Fa‘ HIPOACUSIA NEUROSENSORIAL 1 1.1 109
MIOCARDIOPATIA 1 1.1
PILOMATRIXOMA 1 1.1
SEPSIS 1 1.1
SINDROME DISMORFOLOGICO 1 1.1
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TABLA 3. COMPLICACIONES EN NINOS CON VARICELA SEGUN GRUPO ETAREO

GPO_ETAREO (ANOS)
COMPLICACIONES <1 1-4 >4-9 >9-14 >14-20 % ACUMULADO n
R R R R R
ABSCESO CERVICAL 0 0 1 0 0 1
g
= | CELULITIS LUMBOSACRA 0 1 0 0 0 1
@
é CELULITIS PEROIRBITARIA 0 0 2 0 0 2
E IMPETIGINIZACION 2 4 8 1 2 17
® | ULCERA GLUTEA 0 1 0 0 0 1
PORCENTAJE DE PACIENTES COMPLICADOS (%) 4.16 12.50 22.91 2.08 4.16 45.81
» | NEUMONIA BACTERIANA 0 1 1 0 0 2
<
5
= [ NEUMONIA POR VARICELA 1 0 0 1 0 2
=
]
e | NEUMONITIS POR VARICELA 1 0 0 1 0 2
PORCENTAIE DE PACIENTES COMPLICADOS (%) 4.16 2.08 2.08 4.16 0.00 12.48
+, | ATAXIA POST VARICELA 0 0 1 0 0 1
S
~§ CRISIS FEBRILES 0 0 2 0 0 2
2
2
Z | ENCEFALITIS 0 1 2 0 1 4
PORCENTAIE DE PACIENTES COMPLICADOS (%) 0 2.08 10.41 0 2.08 14.57
CHOQUE SEPTICO 0 0 1 0 0 1
(%]
g CHOQUE TOXICO 1 2 2 0 0 5
£ [HEPATITIS 0 0 1 0 0 1
)
SEPSIS 0 2 2 0 0 4
PORCENTAIE DE PACIENTES COMPLICADOS (%) 2.08 8.33 12.57 0 0 22.98
VARICELA HEMORRAGICA 0 0 1 1 0 2
PORCENTAIE DE PACIENTES COMPLICADOS (%) 0 0 2.08 2.08 0 4.16
SIN COMPLICACIONES 5 9 18 8 6 46
PORCENTAJE DE PACIE(I;‘I;ES NO COMPLICADOS 10.86 1956 3913 1739 13.06 100.00
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TABLA 4. COSTOS DE MEDICOS Y HOSPITALIZACION
.(.:OStOS,d? Costos de .(.:OStOS,d(.e Costos de Costos de
visitas médico o visitas médico s N Costos de
visitas . visitas hospitalizacion S
tratante - residente - hospitalizacion
médico médico HOSPITAL
HOSPITAL tratante INP HOSPITAL residente INP PRIVADO INP
PRIVADO PRIVADO
Media 17772.9032 7228.0645 35765.6774| 10431.6559 95202.6596 12578.1489
Mediana 13632.0000 5544.0000 27264.0000 7952.0000 59341.5000 9680.0000
Percentiles Q1 10224.0000 4158.0000 20448.0000 5964.0000 38867.0000 6996.0000
Q2 13632.0000 5544.0000 27264.0000 7952.0000 59341.5000 9680.0000
Q3 20448.0000 8316.0000 40896.0000 | 11928.0000 82684.7500 13546.5000
TABLA 5. COSTOS DE IMAGENOLOGIA, LABORATORIO, INSUMOS Y PROCEDIMIENTOS
Costos Costos
C.O stos de | Costos estudios estudios CO.S tqs Costos Costos Costos
Hg]salgl?l'lL imggen Iabo(rj:torio de _ pra(ézgg$££os procedimientos | insumos/procedimientos | insumos/procedimientos
PRIVADO INP HOSPITAL Iab(I),r\lalgono PRIVADO INP HOSPITAL PRIVADO INP
PRIVADO
Media 310.8511 | 141.7021 327.6383 | 197.7128 227.5532 227.5532 599.5532 599.5532
Mediana 0.0000 0.0000 348.0000 | 210.0000 172.5000 172.5000 372.0000 372.0000
Percentiles Q1 0.0000 0.0000 174.0000 | 105.0000 138.0000 138.0000 372.0000 372.0000
Q2 0.0000 0.0000 348.0000 | 210.0000 172.5000 172.5000 372.0000 372.0000
Q3 487.0000 | 222.0000 348.0000 | 210.0000 276.0000 276.0000 744.0000 744.0000
TABLA 6. COSTOS DE MEDICAMENTOS
Costos Costos
medicamentos medicamentos
HOSPITAL INP
PRIVADO
Media 5609.9071 5609.9071
Mediana 4296.9300 4296.9300
Percentiles Q1 2385.2750 2385.2750
Q2 4296.9300 4296.9300
Q3 6713.2275 6713.2275
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