ELSEVIER

Complicaciones de la varicela en el nifio
Inmunocompetente

Moraga Llop, FA
Publicado en An Pediatr (Barc). 2003;59(Supl 1):18-26. - vol.59 nim Supl.1

Resumen

La varicela es una enfermedad comun y muy contagiosa, habitualmente benigna pero que presenta
complicaciones, a veces graves, y que incluso ponen en peligro la vida del paciente. Las tasas de
complicaciones y de hospitalizacién son hasta 10 veces superiores en el adulto que en el nifio, y la
letalidad hasta 25 veces mayor. Sin embargo, el nimero absoluto de hospitalizaciones y de fallecimientos
es mas elevado en los nifios menores de 10 afos y en los pacientes inmunocompetentes que en las
personas que pertenecen a los grupos de riesgo, ya que la enfermedad es mas frecuente en el primer
decenio de la vida y hay mas individuos que no tienen factores de riesgo. Los estudios realizados sobre la
incidencia de complicaciones que precisan ingreso hospitalario han demostrado resultados variables, con
una tasa media de 2,4 por cada 1.000 casos de varicela en la poblacion pediatrica. Las complicaciones
mas frecuentes en los nifos previamente sanos son las sobreinfecciones cutaneas que en ocasiones
pueden ser el foco inicial de un proceso bacteriémico o séptico, o de un sindrome mediado por toxinas
estafilocdcicas o estreptocdcicas. En segundo lugar, se encuentran las complicaciones neuroldgicas, entre
las que destaca como mas frecuente la ataxia cerebelosa o cerebelitis aguda. Las complicaciones
pulmonares ocupan el tercer lugar; la forma clinica mas frecuente en el nifio inmunocompetente es la
neumonia, con o sin derrame pleural, de etiologia bacteriana. Las complicaciones hematoldgicas estan en
cuarto lugar; la mas comin es la purpura trombocitopénica. El coste directo o sanitario de las
complicaciones de la varicela que se presentan en el nifio inmunocompetente, y que incluyen la atencion
médica, la medicacion, las exploraciones complementarias y las hospitalizaciones, junto con el coste
indirecto o social que origina la varicela y sus complicaciones, ocupan un lugar destacado en el impacto
econdmico de la enfermedad.

Palabras clave Varicela. Complicaciones. Hospitalizacion. Letalidad. Costes. Vacuna de la varicela.

Texto completo

Introduccion

La varicela es una enfermedad frecuente en la infancia, que esta producida por el virus de la varicela-
zbster (VVZ), perteneciente a la familia Herpesviridae . La infeccidn primaria provoca la varicela, mientras
que la infeccién secundaria, resultante de la reactivacién del virus después de un periodo de latencia de
éste en los ganglios sensitivos, generalmente cuando se presenta una situacion de inmunodeficiencia,
ocasiona el herpes zoster en el 15 % de la poblacion.

La varicela es una enfermedad comin y muy contagiosa, habitualmente benigna pero que presenta
complicaciones, a veces graves, y que incluso ponen en peligro la vida del paciente. Estas son mas
frecuentes en algunas poblaciones de riesgo, como el paciente inmunodeficiente y los afectados de
neumopatias o enfermedades cutaneas cronicas, la embarazada, el embridn, el feto, el nifo durante el
primer ano de vida, especialmente en el periodo neonatal, el adolescente y el adulto.

Las tasas de complicaciones y de hospitalizacion son hasta 10 veces superiores en el adulto que en el
nifio, v la letalidad hasta 25 veces mayor (tabla 1)!. Sin embargo, el nimero absoluto de hospitalizaciones
y de fallecimientos es mas elevado en los nifios menores de 10 afios y en los pacientes
inmunocompetentes que en las personas que pertenecen a los grupos de riesgo, ya que la enfermedad es
mas frecuente en el primer decenio de la vida y hay mas individuos que no presentan factores de riesgo.
En un estudio prospectivo realizado en Catalufia se observd que el 80 % de los pacientes ingresados por
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complicaciones de la varicela eran menores de 4 afios?, de manera similar a lo que ocurre en otros
estudios nacionales® e internacionales®.
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En los Ultimos afos se estad observando un adelantamiento de la edad de presentacion de la enfermedad
que puede explicarse probablemente por la asistencia mas precoz del nifio a la guarderia.

Aunque el porcentaje de casos de varicela con complicaciones y mala evolucidn es pequefio en el nifo, su
numero absoluto no es insignificante, ya que se trata de una enfermedad muy frecuente en este periodo
de la vida. Los estudios realizados sobre la incidencia de complicaciones que precisan ingreso hospitalario
han demostrado resultados variables, con una tasa media de 2,4/1.000 casos de varicela en la poblacion
pediatrica y un rango entre 1,2y 5,5 O (tabla 2)¥%>%3,
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El impacto de la varicela en Estados Unidos, en la época prevacunal**!>, y en Espafia'®!’ se resume en la
tabla 3, y es uno de los argumentos que justifican la introduccién de la vacuna de la varicela, que es
inmundgena, segura, eficaz, efectiva y eficiente, en el calendario de inmunizaciones sistematicas del
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nifio™®.
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La varicela también puede ser causa de muerte; en Espafia se estiman entre 5 y 6 muertes anuales
debidas a esta enfermedad'®?’. La letalidad por varicela en Espafia, sin considerar la debida al herpes
zbster, fue de 210 fallecimientos en el periodo 1951 a 1976, disminuyendo a 48 entre 1980 y 1994, segln
datos del Centro Nacional de Epidemiologia publicados en 1998. Sin embargo, en el Ultimo periodo, si se
compara la correspondiente a los tres primeros y a los Ultimos 3 afos, los fallecimientos fueron 8 y 12,
respectivamente.

En Estados Unidos, el 82 % de las hospitalizaciones por varicela ocurren en niflos menores de 15 afos,
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®. La incidencia de varicela se ha reducido de manera considerable desde
la introduccion de la vacuna en 1995 y en un estudio realizado en tres poblaciones americanas se ha
observado también una disminucién de la tasa de hospitalizacién por esta enfermedad, desde un rango de
2,7-4,2 ingresos por 100.000 habitantes entre 1995 y 1998, hasta 0,6 y 1,5 hospitalizaciones por 100.000
habitantes en los afios 1999 y 2000, respectivamente®®,
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La varicela fue la causa principal de muerte en el nifio por enfermedades prevenibles por vacunas en
Estados Unidos durante el periodo comprendido entre 1990 y 1994, antes de la comercializacion de la
vacuna en 1995. Aunque la tasa de letalidad es de 10 a 25 veces superior en personas mayores de 19
afos que en nifos, la mitad de los fallecimientos ocurren en el grupo de edad entre 1 y 9 afios, ya que la
enfermedad es mucho mas frecuente en la edad pediatrica. La tasa de letalidad varia de 6,2/100.000
lactantes a 0,7/100.000 nifios y adolescentes de 1 a 14 afos. El riesgo de muerte se incrementa con la
edad a partir de los 15 afios de edad, aumentando desde 2,7/100.000 en adolescentes de 15 a 19 afios a
25,2/100.000 en adultos de 30 a 49 afios'®%. Ademas, el 90 % de los nifios que fallecen a causa de la
varicela no pertenecen a grupos de riesgo por situaciones de inmunodeficiencia®®.

En los nifios que padecen leucemia u otras enfermedades inmunosupresoras existe una mayor morbilidad
con una letalidad que alcanza el 10 % durante la quimioterapia?. En el estudio realizado en Catalufia slo
el 2,4 % de los pacientes que requirieron hospitalizacion presentaba una enfermedad inmunosupresora
previa a la aparicién de la varicela®. Esto podria explicarse por la mayor frecuencia de utilizacién precoz de
profilaxis postexposicién con inmunoglobulina o de tratamiento con aciclovir, en el momento de aparicion
de las lesiones cutdneas en los pacientes inmunodeprimidos.

Estudios epidemioldgicos de complicaciones de la varicela realizados en Espana
Estudio prospectivo de hospitalizacion

La hospitalizacion por varicela se analizd en un estudio prospectivo realizado en Catalufia durante el afio
1999, en el que se solicitd a los servicios de pediatria de todos los hospitales que notificaran
individualmente los casos de varicela en pacientes menores de 15 afos que requiriesen ingreso
hospitalario. Durante el afo del estudio, 83 enfermos que presentaron 107 complicaciones, de los cuales
uno murié por bronconeumonia varicelosa y dos necesitaron ingresar en la unidad de cuidados intensivos,
se hospitalizaron, lo que representa una incidencia de complicaciones con hospitalizacion del 2,3 [, en
relacion al nimero de casos declarados durante el mismo periodo de tiempo?. Si se asume que se
producen cada afo en Catalufia una media de 53.000 nuevas infecciones por el VVZ (una cohorte de la
que el 95 % presentan sintomatologia) y que el 92 % se presentan antes de los 15 afios®!’, los casos de
varicela en la edad pediatrica serian 47.021 vy, por lo tanto, el porcentaje de complicaciones
corresponderia a 1,8 (. El 97,6 % de los pacientes ingresados eran inmunocompetentes y solo 2 nifios
(2,4 %) presentaban una enfermedad inmunosupresora (leucemia linfoblastica e
hipogammaglobulinemia). Las complicaciones fueron las siguientes: sobreinfecciones cutaneas, 39 casos
(36 %); respiratorias, 22 casos (19 neumonias) (21 %); neuroldgicas, 20 casos (9 cerebelitis) (19 %);
trombocitopenia, 4 casos (4 %); y otras complicaciones, 22 casos (20 %). Entre las complicaciones
bacterianas (57 casos, 69 % de los pacientes), los microorganismos mas frecuentemente implicados
fueron Streptococcus pyogenes y Staphylococcus aureus , y correspondieron a 39 sobreinfecciones
cutaneas y a 18 neumonias. La edad media de los pacientes fue 3,23 + 2,52 afos y la estancia
hospitalaria media fue 6,33 + 5,64 dias.

Estudio prospectivo realizado en atencién primaria

Las complicaciones de la varicela que se atienden en atencion primaria y no necesitan hospitalizacion son
importantes por su frecuencia y por la repercusion que tienen en los costes directos e indirectos de la
enfermedad. En un trabajo observacional, prospectivo, realizado, durante el periodo de marzo a junio de
2000, en centros de atencion primaria de siete comunidades auténomas, con una participacion de 58
pediatras y en el que se incluyeron 683 nifos, el porcentaje de complicaciones fue de 14,8 % (111
complicaciones en 101 nifos). Las cutdneas fueron las mas frecuentes, seguidas de las respiratorias y las
conjuntivales. El 9 % de los nifios tuvieron mas de una complicacién y en 5 casos (0,7 %) fue necesaria la
hospitalizacion®24,

Estudios retrospectivos de hospitalizacidn

Se han realizado tres estudios retrospectivos importantes de hospitalizacion, en cuanto al ambito de los
mismos y la duracién del periodo revisado:

1. Las caracteristicas de las complicaciones de la varicela se estudiaron en un trabajo retrospectivo
realizado en el Hospital Materno-Infantil Vall d'Hebron de Barcelona donde se revisaron las historias
clinicas de 3.146 nifios diagnosticados de varicela que fueron atendidos en el servicio de urgencias
durante un periodo de 14 afos (1982-1995). Los pacientes que requirieron hospitalizacién por presentar



complicaciones fueron 149 (4,7 %); éstas fueron mas frecuentes en los nifios inmunodeprimidos (14,3 %)
que en los previamente sanos (2,5 %). Las complicaciones observadas en los pacientes con alteraciones
de la inmunidad fueron neumonia y encefalitis por el propio VVZ. En los nifios inmunocompetentes la
complicacion mas frecuente fue la infeccion bacteriana secundaria (70,5 %), sequida de las neuroldgicas
(cerebelitis), las respiratorias no pulmonares (laringitis) y las hematoldgicas (purpura trombocitopénica).
Las sobreinfecciones fueron de etiologia estreptocdcica o estafilocdcica, y la localizacion mas frecuente fue
la cutdnea (78 %) seguida de la pulmonar (11 %)?°.

2. En otro trabajo retrospectivo sobre complicaciones de la varicela en nifios inmunocompetentes menores
de 15 afios que requirieron hospitalizacion, llevado a cabo en tres hospitales de Madrid y dos de
Barcelona, durante el periodo comprendido entre 1990 y 1999, se obtuvieron los resultados siguientes: se
hospitalizaron 446 nifos y el 28 % presentaban mas de una complicacion de la enfermedad; el 78 % de
los pacientes eran menores de 5 afos de edad. Las complicaciones que fueron la causa del ingreso se
clasificaron en los apartados siguientes: sobreinfecciones bacterianas de la piel y del tejido celular
subcutaneo (33 %), neuroldgicas (16 %), respiratorias (16 %), hematoldgicas (4 %), gastrointestinales (4
%), sépticas (2 %), osteoarticulares (2 %), otorrinolaringoldgicas (2 %) y diversas complicaciones (7 %).
Ademas, en el 8 % de los pacientes el motivo de ingreso fue la edad, recién nacidos (3 %) o lactantes (5
%), y el 6 % debido a las propias manifestaciones de la varicela (fiebre elevada, varicela extensa,
vomitos) (Garcia-Miguel, Giangaspro, Gomez Campdera, Roca, Moraga Llop et al, datos globales no
publicados, 2000).

3. Un tercer estudio retrospectivo de hospitalizacion por varicela en Espana durante el periodo 1995-1998
se llevo a cabo utilizando como fuente de informacion el sistema de registro de datos hospitalarios
Conjunto Minimo Basico de Datos (CMBD). Se recogieron 908 casos por afio (rango, 780-1.037) y la
incidencia anual global fue 2,8/100.000 habitantes. El 58 % de los casos eran niflos menores de 11 afios y
el 33 %, adultos entre 21 y 50 afos de edad. Sdlo el 8 % de los pacientes pertenecian a grupos de riesgo.
El nimero total de dias de hospitalizacion por afio fue 6.174 (rango, 5.561-7.395), siendo de 2.969
(rango, 2.309-3.459) y 3.400 (rango, 2.975-3.459) dias en las personas menores y mayores de 11 afos,
respectivamente?®. En este periodo hubo 6 fallecimientos relacionados con la varicela, lo que representa
1,5 muertes/afio y 1,6 muertes/1.000 hospitalizaciones por varicela.

El mismo equipo de investigadores!! ha publicado recientemente un estudio similar sobre las
hospitalizaciones por varicela en Madrid durante el periodo 1995-1999. La tasa de hospitalizacion fue de
3,7 ingresos/1.000 casos notificados y practicamente la mitad (48 %) fueron niflos menores de 6 afios.
Sélo el 9,3 % de los pacientes presentaba algin factor de riesgo para padecer una forma grave de
varicela. El coste medio anual de estas hospitalizaciones en la Comunidad de Madrid fue 315.000 1 .

Complicaciones de la varicela

Algunas formas clinicas de varicela (tabla 4) y algunos tipos de sus complicaciones, clasificadas de acuerdo
con la etiologia en la tabla 5, son los motivos de hospitalizacion de esta enfermedad.
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Las formas clinicas que pueden ser motivo de hospitalizacion son las siguientes:

1. Varicela confluente. Esta forma se acompafia de exantema y enantema intenso y extenso, y de fiebre
elevada y mantenida, junto con afectacion del estado general y sensacion de enfermedad grave (fig. 1).
Esta forma se puede presentar a confusion con la viruela.

Figura 1. Varicela confluente que cursé con fiebre elevada (temperatura axilar, 40 °C) y persistente que
requirié hospitalizacién.

2. Varicela hemorragica. En algunos casos se presenta como una purpura fulminante: la transformacién
hemorragica de las vesiculas ocurre en nifos con didtesis hemorragica previa o como complicacion
hematoldgica de la varicela (plaquetopenia, deficiencias transitorias de las proteinas C y S y coagulacion
intravascular diseminada, casi siempre en el nifio inmunodeficiente).

3. Varicela gangrenosa. Las vesiculas se hacen primero hematicas y luego evolucionan a la formacion de
necrosis, sobre todo en nifios con desnutricion.

4. Varicela diseminada y progresiva. Estas formas son caracteristicas del enfermo inmunodeficiente o
afectado de neoplasias hematoldgicas u oncoldgicas.

A veces la primoinfeccidn por el VVZ se presenta en el lactante como un herpes zdster, sin tener en
cuenta el padecimiento de la varicela durante el embarazo. El herpes zéster puede ser diseminado o
generalizado, incluso en el nifio inmunocompetente (fig. 2).
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Figura 2. Herpes zdster diseminado en un lactante inmunocompetente que padecio varicela intradtero.

Las complicaciones mas frecuentes en los nifos 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 estafilocdcicas o
estreptocdcicas. 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 diseminada (forma hemorragica) y se acompana
de la aparicion de nuevos brotes de lesiones cutaneas (varicela progresiva).

Las infecciones cutaneas bacterianas secundarias, desde la localizacion mas superficial, la impetiginizacion
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 (fig. 3).
Las formas clinicas de sobreinfeccion cutdnea son muy polimorfas: impétigo, linfadenitis, erisipela,
absceso, flemdn, celulitis, ectima y fascitis necrosante (figs. 4-8). El estreptococo betahemolitico del grupo
Ay S. aureus , en forma aislada o combinada, son los microorganismos que se aislan con mas frecuencia
en estas infecciones.

Figura 3. Osteomielitis de clbito y radio izquierdos por Streptococcus pyogenes en un nifio con varicela
impetiginizada, en una lesion de la muieca del mismo lado. (Cortesia de la Dra. S. Uriz.)

i A

Figura 4. Varicela impetiginizada por Staphylococcus aureus .

Figura 5. Ectima gangrenoso por Staphylococcus aureus en la evolucién de una varicela.
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Figura 7. Fascitis necrosante por Streptococcus pyogenes en el curso de una varicela en un nifio
inmunocompetente.

Figura 8. Fascitis necrosante por Streptococcus pyogenes después de practicar la escarectomia, previa a la
colocacion de una plastia cutanea.

Un aspecto patogénico especial de las infecciones estreptocdcicas y estafilocdcicas son los sindromes
cutaneos mediados por toxinas, el sindrome de shock tdxico estafilocdcico y el sindrome de shock toxico
de etiologia estreptocdcica (fig. 9).

Figura 9. Sindrome de shock tdxico estreptocdcico: descamacion en partes acras (correspondiente al
paciente de la figura 7).

En segundo lugar se encuentran las complicaciones neuroldgicas, entre las que destaca como mas
frecuente la ataxia cerebelosa o cerebelitis aguda. Otras manifestaciones que pueden observarse son:
meningitis aséptica, encefalitis (fig. 10), sindrome de Guillain-Barré y mielitis transversa. El sindrome de
Reye, que nunca ha tenido en Espafia una incidencia tan elevada como en Estados Unidos, ha
desaparecido practicamente desde que se ha sustituido en la terapéutica antitérmica el acido
acetilsalicilico por el paracetamol.
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Figura 10. Encefalitis varicelosa: se observa en la TC craneal, practicada a las 48 h del ingreso, una
hipodensidad en el hemisferio cerebral derecho. (Cortesia del Dr. J. Campistol.)

Las complicaciones pulmonares ocupan el tercer lugar. La forma clinica mas frecuente en el nifio
inmunocompetente es la neumonia, con o sin derrame pleural, de etiologia bacteriana, por S. pyogenes
(fig. 11), S. pneumoniae y, mas raramente, S. aureus . En el adulto y en el nifo inmunodeficiente, la
neumonitis varicelosa, es decir, la producida por el propio VVZ (fig. 12), es mas frecuente. La embarazada
presenta esta complicacién hasta en un 10 % de los casos y en los fumadores el riesgo aumenta hasta el
40 %. La mayor letalidad de la varicela en el adulto se debe a la neumonia, que puede afectar hasta el 2
% de esta poblacién?’.

Figura 11. Pleuroneumonia derecha por Streptococcus pyogenes en el curso de la varicela.

Figura 12. Neumonitis bilateral por el virus de la varicela-zéster en un nifio inmunocompetente.

Las complicaciones hematoldgicas estan en cuarto lugar. La mas comun en el paciente inmunocompetente
es la purpura trombocitopénica (fig. 13) que cursa con exantema hemorragico, con petequias y equimosis
en zonas cutaneas libres de erupcion varicelosa, y con hemorragias en las mucosas. Esta complicacion se
puede presentar en la fase aguda de la varicela o como pUrpura postinfecciosa al cabo de 1-2 semanas de
la misma.
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Figura 13. Varicela hemorragica: lesiones purpuricas y equimoticas secundarias a trombocitopenia.

La alteracion de las pruebas del funcionalismo hepatico es un hallazgo frecuente pero pasajero, y que
cursa sin manifestaciones clinicas, aunque algunos nifios pueden presentar vomitos. Otras complicaciones
de la varicela son muy poco frecuentes y se resumen en la tabla 5. Por Ultimo, hay que destacar que en
algunos casos la hospitalizacion se debe no a una verdadera complicacion de la varicela, sino a los propios
signos o sintomas de la enfermedad que aparecen de forma muy manifiesta o agravando el estado
general del paciente. La hipertermia mantenida, a veces acompafiada de convulsiones febriles, el rechazo
del alimento con vomitos, debido a un enantema oral muy intenso (fig. 14), son dos causas frecuentes
que aconsejan el ingreso del paciente, muchas veces solo durante 24-48 h, hasta que mejora el estado
general del nifio.

Figura 14. Varicela con numerosas lesiones periorales e intraorales, con mala tolerancia a la alimentacion y
vomitos, que preciso ingreso en la unidad de observacion.

En conclusion:

1. La varicela es una enfermedad de elevada morbilidad que, aunque considerada benigna por la
poblacion en general y también por parte de algunos sanitarios, presenta complicaciones, que a veces
pueden ser graves y causa de mortalidad.

2. Aunque el porcentaje de complicaciones de la varicela es mas elevado en ciertos grupos de riesgo,
como los adultos y los pacientes inmunodeficientes, el mayor impacto global de éstas se produce en los
nifios menores de 10 afos, edad en que se presenta el 90 % de los casos de la enfermedad. Ademas, la
adolescencia a partir de los 13 afios de edad y la edad adulta son periodos de la vida de mayor riesgo de
complicaciones de la varicela.

3. El coste directo o sanitario de las complicaciones de la varicela que se presentan en el nifio
inmunocompetente, y que incluyen la atencién médica, la medicacidn, las exploraciones complementarias
y las hospitalizaciones, junto con el coste indirecto o social que origina la varicela y sus complicaciones,
ocupan un lugar destacado en el impacto econémico de la enfermedad, y son un argumento que
demuestra la eficiencia de la vacunacién sistemdtica en el nifo.
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