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RESUMEN

Introduccion. El patron epidemiolégico de la varicela ha sido
poco estudiado en la Argentina. El objetivo principal del presente
estudio fue determinar la prevalencia del VZV en una poblacion sana
de 1-40 afios, que vive en dos regiones de Argentina. Como
objetivos secundarios se pretendié determinar, también, si la
prevalencia era modificada por la condicion socio-econémica, el
hacinamiento y el antecedente de varicela en la familia delpaciente
y cual era el valor predictivo del interrogatorio acerca de haber
padecido la enfermedad.

Material y métodos. Desde junio hasta noviembre de 1996, se
reclutaron 1.519 personas de ambos sexos de 1 a 40 afios que
concurrieron al centro de atencién ambulatoria de tres hospitales
pediatricos de Buenos Aires y Coérdoba.

Se realizé una ficha donde se recolectaron datos demogréaficos
relacionados con el nivel socio-econémico, la educacion materna, la
zona de residenciay el antecedente de varicela en convivientesy en
el sujeto.

Previo consentimiento por escrito, se extrajo una muestra de
sangre para detectar la presencia de IgG antiVZV (Enzygnost TM).
Los datos recogidos fueron analizados utilizando el programa Epi-
Info version 6.03 (CDC Atlanta); se trabajé con una p -0,05, usando
el riesgo relativo (RR) como medida de efecto, con 95% de intervalo
de confianza (IC).

Resultados. La prevalencia global de IgG para VZV fue de
72,4% (1.103/1.519) sin diferencias entre Cérdoba y Buenos Aires
y con una tendencia no significativa a ser mas frecuente en el sexo
femenino 74,5 (637/854) vs. 70% (466/665). Estuvo relacionada con
la edad, siendo en el grupo de 1 a 5 afios 51,9% (158/304); de 6 a
10, 74,3% (229/308); de 11 a 15, 74,6% (218/292); de 16 a 20, 77%
(231/300); de 21 a 25, 84% (116/138); de 26 a 30, 86,6%
(65/75) y en mayores de 30, 84,3% (86/102).

El antecedente de varicela en convivientes fue el Gnico factor de
riesgo asociado significativamente a mayor prevalencia (77,4% 794/
1.025 vs. 61,6% 287/466) p -0,00001; RR-1,26 (1,16-1,34).

No hubo una asociacion significativa con el nivel socio-econémi-
co, el hacinamiento familiar y el nivel de educacién materno.

La sensibilidad y la especificidad del interrogatorio sobre el
antecedente de la enfermedad en el nifio de 1 a 10 afios fue de 62%
y 80,1%, respectivamente. En los mayores de 16 afos, la especifi-
cidad disminuye pero la sensibilidad se mantiene (41% y 70%,
respectivamente).

Conclusiones. La prevalencia del VZV en Argentina estuvo
relacionada con la edad. La mayor prevalencia se observé en los
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SUMMARY

Introduction. Varicella epidemiology in Argentina has not
been previously studied. This study was performed to elucidate
the seroprevalence of varicella in two Argentine cities. Some
variables (socioeconomical status, place of residence, mater-
nal education and household contacts) were evaluated as
varicella risk factors.

Material & methods. From June to November 1996, 1.519
subjects aged 1 to 40 years were enrolled at two health care
centersin Buenos Aires and one primary care center in Cérdoba.
Demographic data, socioeconomic status, maternal education,
residence and previous varicella disease was registered on
record cards. A blood sample was obtained from each subject
alter a written informed consent was obtained, and anti-VZV
antibodies (Enzygnost TM) were measured. Data were ana-
lyzed using EPI-INFO 6.03.

Results. Total prevalence of anti-VZV IgG was 72.4%
(1.103/1.519); no differences were found between results
from Buenos Aires and Cordoba. A higher prevalence among
women (74.5%) (637/854) compared with men (70%) (466/
665) was observed (not statistically significant). Prevalence
was related to age: 51.9% (158/304) for the group ages 1 to
5 years; 74.3% (229/308) for ages 6 to 10 years; 74.6%
(218/292) for ages 11 to 15 years; 77% (231/300) for ages
16 to 20; 84% (116/138) for ages 21 to 25; 86.6% (65/75) for
ages 26 to 30 and 84.3% (86/102) for subjects older than 31
years.

The only risk factor associated with a higher prevalence of
anti-VZV was a positive family history of chickenpox (77.4%
794/1,025 vs 61.6% 287/466) p -0.00001 RR-1.26 (1.16-1.34).

Other risk factors, such as socioeconomic status, family
overcrowding and maternal education, did not achieve sta-
tistical significance.

The questionnaire regarding a history of chickenpox
showed a sensitivity of 62% and a specificity of 80.1% for
ages 1to 10 years. In older subjects (>16 years), they were
41 and 70%, respectively.

Conclusions. Prevalence of anti-VZV is high in Argen-
tinaandis age-related. Prevalence is highin children younger
than five years and subjects with household contacts. A
negative history of chickenpox in adolescents and adults
does not determine disease susceptibility. We believe that
the results of this study should held in consideration when
designing vaccination policies.
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menores de 5 afios y en los sujetos que presentaron convivientes
con varicela. El antecedente de no haber padecido la enferme-
dad en los adolescentes y adultos no determiné susceptibilidad
ala enfermedad. Estos datos deben ser tenidos en cuenta para
establecer politicas de vacunacion.

Palabras clave: prevalenciade VZV, convivientes, estado socio-
econdémico, hacinamiento.

INTRODUCCION

Histéricamente, la varicela ha sido una enfer-
medad predominante en nifios de edad preescolar
y escolar. Es la primoinfeccion de un virus ADN, el
varicela-zoster (VZV), que pertenece a la familia
Herpetoviridae. Su Unico reservorio es el hombre y
su reactivacion es conocida como herpes zoster.
La enfermedad se presenta con un exantema
vesicular caracteristico generalizado (varicela) o
localizado (zoster), pruriginoso y altamente conta-
gioso.!

Dada la facil diseminacion del virus a través de
las secreciones respiratorias o de las lesiones
vesiculares, la tasa de ataque secundario, en el
caso de un contacto familiar, es mayor al 90%.2

No es una enfermedad de denuncia obligatoria
enla Argentina (comunicacion personal Dra. Eiman,
Dir. Epidemiologia), pero se considera que, en
ausencia de vacunacién, casi toda la poblacién
desarrollara la enfermedad en algin momento de
su vida, por lo que a lo largo del tiempo el nimero
de casos sera aproximadamente la cohorte de
nacimientos de esa region. De acuerdo a datos del
Centro de Control de Enfermedades de los EE.UU.
(CDC), el 90% de los casos ocurren en menores de
10 afios, con la mayor tasa de ataque en la edad
escolar. La mortalidad es 1/100.000 casos en ni-
flos sanos, pero es 30 veces mayor en los adoles-
centes o adultos jovenes.? La infeccion materna en
las primeras 20 semanas de gestacion conlleva un
riesgo de enfermedad congénita que es del 3%
aproximadamente. Si la enfermedad aparece en
los 5 dias anteriores o0 en los 2 dias posteriores al
parto, el neonato desarrolla una infeccién viral
diseminada, con compromiso multisistémico.?

Recientemente, la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica
(ANMAT) aprobo para su utilizacion en Argentina
una vacuna para la prevencion de la varicela, que
utiliza una cepa atenuada del VZV llamada Oka.
Debido a la posibilidad de prevenir esta enferme-
dad y a la incorporacion de la vacuna en los
esquemas rutinarios de inmunizaciones en otros
paises,* es necesario conocer la epidemiologia de
la varicela en la Argentina.

El objetivo principal del presente estudio fue
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determinar la prevalencia de anticuerpos tipo 1gG
frente al VZV, en una poblacién sana de 1-40 afios,
gue vive en dos regiones de Argentina.

Como objetivos secundarios se pretendio deter-
minar también si la condicion socio-econémica, el
hacinamiento y el antecedente de varicela en
convivientes del sujeto determinan mayor riesgo
paradesarrollar la enfermedady, asimismo, estable-
cer cuél es el valor predictivo del interrogatorio acer-
ca de haber padecido varicela.

Poblacién

Se incluyeron 1.519 sujetos de 1 a 40 afios de
edad, que concurrieron para control en salud en las
areas ambulatorias de los Hospitales Ricardo
Gutiérrez (n: 378) y Juan P. Garrahan (n: 382) de
la ciudad de Buenos Aires y en areas comunitarias
dependientes del Hospital Infantil de Cérdoba (n:
759). Se tomd6 una persona por familia a fin de
evitar sesgos.

Se pidié consentimiento informado por escrito
para la inclusion en el estudio, que cont6 con la
aprobacion de los comités de docencia e investiga-
cion de cada una de las instituciones intervinientes
y formé parte también de una investigacion
epidemioldgica de hepatitis Ay B.

Quedaron excluidos todos los pacientes:

e inmunocomprometidos o con enfermedades
de base;

e que hubieranrecibido enlos tltimos 6 meses
gammaglobulina estandar;

e que cursaran una enfermedad febril aguda.

MATERIAL Y METODOS
Disefio del estudio

Se disefo un estudio transversal, multicéntrico
y estratificado por edad. Todos los sujetos se
incluyeron entre junio y noviembre de 1996.

Se confecciond un cuestionario individual que
contenia datos demograficos, el antecedente de
haber padecido varicela, variables en relacién al
nivel socio-econémico (provision de agua potable,
eliminacién de excretas, hacinamiento y nivel edu-
cacional materno) y casos de varicela en la familia.
Los datos de nivel socio-econémico se agruparon
segln un puntaje previamente establecido, toman-
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do como base el del Dr. Bronfman, Centro de
Estudios Demogréficos y de Desarrollo Urbano de
México.®

Determinaciones de laboratorio

Se obtuvieron 5 a 10 ml de sangre venosa de
cada sujeto incluido en el estudio. Las determina-
ciones de anticuerpos antivaricela se efectuaron
en la Universidad Nacional de Rosario utilizando
equipos comerciales mediante técnica de Elisa
(Enzygnost, Behringwerke, Marburg, Alemania),
calibrados con un estandar de referencia de la
Organizacion Mundial de la Salud. La seropo-
sitividad fue definida como toda muestra que pro-
ducia un valor de absorcion de 0,2 (equivalente a
100 mUl/ml).

Evaluacion de los datos

Los datos fueron analizados utilizando el pro-
grama Epi-Info version 6.03 (CDC Atlanta); para
las variables continuas se utilizo la prueba t de
Student o la de Wilcoxon, de acuerdo a la distribu-
cion de datos paramétricos 0 no paramétricos,
respectivamente.

TaBLA 1
Seroprevalencia de IgG antiVZV
segun hospital

N 19G VZV pos P

Total 1.519
Hosp. Inf. Cérdoba 759
Hosp. Garrahan 382
Hosp. Gutiérrez 378

1.103 (72,4%)
555 (73,1) NS
262 (68,5) NS
286 (75,6) NS
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En el caso de las proporciones se utilizaron las
pruebas de Chi cuadrado o exacta de Fisher, se-
gun correspondiera. Se trabajé con una p-0,05,
usando el riesgo relativo (RR) como medida de
efecto, con intervalo de confianza (IC) del 95%.

RESULTADOS

Laprevalenciaglobal de anti-VZV fue del 72,4%
(1.103/1.519), no observandose diferencias entre
los hospitales involucrados en el estudio (Tabla 1).
La prevalencia estuvo claramente relacionada con
la edad. Se observo que el 51,9% de los menores
de 5 afios han desarrollado la enfermedad y que se
alcanza el 74,6% de serologia positiva a los 15
afios. Luego de esta edad aln existe un 25% de
personas susceptibles, llegando a los 40 afios con
una seroprevalencia de 84,3% (Grafico 1).

El Unico factor de riesgo significativo asociado
a mayor prevalencia fue el contacto de varicela
intrafamiliar. En los que presentaban este antece-
dente, la positividad anti-VZV fue del 77,4% (794/
1.025) en relacion al 61,6% (287/466) de aquéllos
que no lo referian (p-0,00001 RR 1,26 IC 1,16-
1,34) (Tabla 2). No hubo diferencias entre el sexo
masculinoy el femenino, aunque hubo unatenden-
cia, no significativa, a ser mas alta en las mujeres:
74,5% (637/854) vs. 70% (466/665). La prevalencia
no estuvo relacionada con la ciudad de residencia,
el nivel socio-econdmico, las condiciones de
hacinamiento, ni el nivel de escolaridad materno.

Se pudo determinar la sensibilidad (s) y especi-
ficidad (e) del interrogatorio sobre el antecedente
de haber padecido la enfermedad. En el grupo de
1 a 10 afios, la pregunta sobre el antecedente de
varicela tuvo una mejor es-
pecificidad y valor predictivo
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IgG anti VZV (%) relacionada con la edad en afios. N = 1.519
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DISCUSION

Seguln nuestro conoci-
miento, éste es el primer
estudio que se realiza en
Argentina evaluando la
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seroprevalencia del virus varicela-zoster.

ElI CDC informé que la mayor tasa de ataque en
los EE.UU. es en los nifilos de edad escolar y que
el 90% de la poblacion adquiere la varicela antes
de los 10 afios.?

En el presente estudio, la prevalencia fue de
50% y 75% a los 5y 10 afos, respectivamente. A
partir de los 15 afios de edad, ascendié a mas del
85%. La meseta que se observé en la curva de
prevalencia por edad se explicaria por el nimero
muestral, ya que lo esperable hubiera sido un
aumento paulatino de la misma.

Recientemente y coincidiendo con la mayor
prevalencia encontrada en preescolares, en un
estudio realizado a través de una encuesta telefo-
nicay enla escuela en Kentucky, EE.UU., también
se determind una mayor incidencia en nifios pe-
guefios: 68% de los casos antes de los 6 afios, pero
a diferencia de nuestro estudio, si bien no es
comparable dada la diferente metodologia utiliza-
da, el nUmero de susceptibles luego de los 15 afios
fue menor al 10%.°

Fairley y col. realizaron una vigilancia activa de
la varicela en Gales desde 1988, donde aproxima-
damente 20% de los casos ocurren en los mayores
de 20 afios. En otros paises del Reino Unido,
donde el sistema de vigilancia es ain mas antiguo,

TABLA 2
Prevalencia relacionada con la presencia de casos
en convivientes

PREVALENCIADE VARICELAEN UNAPOBLACION DE BUENOS AIRES Y CORDOBA

desde 1967, se reportan datos similares. Los auto-
res concluyen que existiria un desplazamiento
natural de la enfermedad hacia edades mayores.’
Los factores climaticos son responsables de la
menor diseminacion del VZV en los paises tropica-
les. A pesar de la escasa informacién disponible,
se conoce que en Singapur solo el 25% de los
casos de varicela ocurren en los menores de 14
afios, con lamayor tasa de ataque entrelos 15y los
24 afios.®

En un estudio realizado recientemente, donde
se compar6 la seroprevalencia en tres regiones
climaticas diferentes de México, se documento a
los 40 afios una menor prevalencia en la zona
calidadel sur (66,3%), comparada ala mas templa-
da del centro (76,3%) y norte (74%) del pais. Sin
embargo, esta diferencia no fue significativa en un
estudio que compar6 la ciudad amazonica de
Manaos (90,6% de prevalencia a los 40 afios) con
otras ciudades de la costa, como Porto Alegre, con
83,6% de positividad a esa misma edad.*®

Eltipo de disefio no probabilistico, incluyendo la
poblacién concurrente a hospitales en el momento
del estudio, presenta algunos sesgos. Pero al ser
centros de atencion ambulatoria general, la mues-
tra no estaria influida por poblacién que conviva
exclusivamente con nifios. Asimismo, las conclu-
siones solo pueden ser consideradas para las dos
regiones evaluadas en el momento del estudio. Por
otra parte, podemos subrayar que nuestro pais no
cuenta con regiones climaticas tropicales, por lo
gue se puede asumir que en las zonas urbanas, la
enfermedad se distribuiria con una prevalencia

Es fundamental conocer el valor del interrogatorio
sobre el antecedente de haber padecido la enferme-
dad, para un adecuado manejo de las situaciones
clinico-epidemiolégicas. Smithy col. determinaron el
valor delinterrogatorio, comparandolo posteriormente
con laserologia, en una poblacion de 834 embaraza-
das que se presentaban para control prenatal. La

historia previa de varicela era

Antecedente
de conviviente similar.
con varicela
Total Si No

N 1.491 1.025 466
19G pos 1.081 794 287
% 72,5 77,5 61,6
p -0,00001 RR 1,26 (1,16-1,34)

TaBLA 3

Sensibilidad (s), especificidad (e), valor predictivo positivo (VPP) y negati-
vo (VPN) del interrogatorio sobre el antecedente de haber

padecido la enfermedad

altamente predictiva de sero-
positividad; en cambio, el an-
tecedente de no haberla pre-
sentado no predecia serologia

negativa.!

Edad Ant. S (%) Ant. e (%) N VPP n VPN En el presente estudio se
(afios) silatc nol/atc (%) consideraron dos variables.

pos neg. La primera fue el valor del
1a 10 238/384 62 182/227 80,1  238/283 182/328 55,5 interrogatorio sobre el haber
11a15 168/214 78,5 27172 37,5 168/213 78,9  27/73 37 padecido la enfermedad; los
Mayor resultados fueron similares
de 16 295/418 70 46/111 41,4  295/360 46/169 27,2

a los del trabajo de Smith y
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col.: un alto valor predictivo positivo en todas las
edades y un pobre valor predictivo negativo en los
mayores de 16 afios. En los menores de 10 afios,
el interrogatorio sobre haber padecido o no la
enfermedad es un recurso Util en la practica diaria.

Los sujetos que refirieron historia de casos de
varicela en la familia tuvieron significativamente
mayor prevalencia que aquéllos que no lo presen-
taban; sin embargo, de acuerdo a nuestros resulta-
dos, este antecedente no aumento la sensibilidad
y especificidad del interrogatorio.

Los paises que han incorporado la vacunacion
para la prevencion de la varicela en sus esquemas
rutinarios han utilizado los resultados epi-
demioldgicos y los estudios de costo-beneficio
para decidir su estrategia. Analisis de costos inter-
nacionales®? y locales®3, junto con los estudios de
prevalencia como el actual permitiran establecer
las mejores politicas de vacunacién, considerando
las prioridades y el calendario de vacunacioén vi-
gente.

CONCLUSIONES

La seroprevalencia de varicela estuvo relacio-
nada con la edad. No estuvo determinada por el
sitio de residencia ni por la condicion socio-econo-
mica de la poblacién.

La mitad de la poblacion se infect6 antes de los
5 afios de edad.

Luego de los 15 afios, la prevalencia aumento
en cada uno de los grupos de edad considerados.

El interrogatorio fue Gtil para los menores de 10
afios o en aquellas personas que recordaron haber
padecido la enfermedad.
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