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Resumen
Introducción. La varicela es una enfermedad viral

de alta transmisibil idad que en poblaciones de

bajo riesgo tiene curso benigno; en los grupos de

alto r iesgo, las complicaciones relacionadas con

la enfermedad pueden ser graves. Esto nos obliga

a adoptar distintos esquemas de profilaxis para

su prevención de acuerdo con la situación clínica

que se presente.

El objetivo del trabajo fue evaluar la efectividad y

tolerabil idad del aciclovir por vía oral indicado

después de la exposición, en contactos presunta-

mente susceptibles de padecer varicela, para pre-

venir o modificar el curso de la enfermedad.

Población y métodos. En 19 niños, se indicó aciclovir

a partir del 7º día de su exposición al caso índice.

Resultados. En el grupo de pacientes evaluado

observamos una efectividad del 84% en la pre-

vención y en los que desarrollaron la enfermedad

su presentación fue leve. En el seguimiento aleja-

do, observamos que el grupo de pacientes que

había estado expuesto y no desarrolló la enferme-

dad tenía anticuerpos protectores contra el virus.

Conclusiones. De acuerdo con estos resultados,

podemos inferir un efecto protector del aciclovir

p o s e x p o s i c i ó n .

Pa labras  c lave : varicela, quimioprofi laxis posexpo-
s ic ión,  ac ic lov i r .

S u m m a r y
Introduction.  Varicel la is a highly transmissible

viral disease; in low-risk populations follows a

benign course, but in high risk groups, complica-

tions related to the disease can be severe. Thus,

we are compelled to adopt different preventing

prophylactic schemes for its prevention.

Objective. In this cl inical tr ial we evaluated toler-

ability and effectiveness of acyclovir as a post-

exposure prophylaxis in presumably susceptible

c h i l d r e n .

Population & methods. It was directed to a pediat-

ric population starting on the 7 th day of exposi-

t i o n .

Results . In the group of patients evaluated, an

effectiveness of 84% in prevention was observed,

and in those having the disease, it was mild. In the

long term follow-up, the group of exposed pa-

tients that did not develop the disease had protec-

tive antibodies against the virus.

Conclusions.  From this results, a protective effect

of acyclovir administered post-exposure can be

i n f e r r e d .

Key  words :  varicella, postexposure chemoprophy-
lax is,  acyclovi r .
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I N T R O D U C C I Ó N

Ac tua lmen te  l a  va r i ce l a  es  l a  i n f ec -

c i ón  exan temá t i ca  más  f r ecuen te  en  pe -

d ia t r ía ;  l a  mayor ía  de  los  casos  ocur ren

en las primeras décadas de la vida y sólo

el 10% de los adultos jóvenes son suscep-

t ib les. 1 , 2  E l  v i r us  es  a l t amen te  con tag io -

so ,  de  d is t r ibuc ión  un ive rsa l  y  con  una

tasa  de  a taque  secunda r i o  en  conv i -

vientes que oscila entre 80 y 90%. En este

grupo de pac ientes que se contagian,  se

ha observado que e l  número  de les iones

es un 50% mayor que en e l  caso índice,

as í  como la  p resenc ia  de  un  mayor  com-

p r o m i s o  d e l  e s t a d o  g e n e r a l .1-3

En una  g ran  p roporc ión  de  los  casos

su  cu rso  es  ben igno ,  aunque  l a  morb i -

m o r t a l i d a d  e n  p a c i e n t e s  i n m u n o c o m -

p r o m e t i d o s  o  d e f i n i d o s  c o m o  p o b l a c i o -

nes  de  mayor  r iesgo  ( rec ién  nac idos ,

embarazadas ,  pac ien tes  que  rec iben  me-

d i cac ión  es te ro ide  y  adu l t os )  puede  se r

mayor. 2 -5 ,14 ,15

En los grupos de alto r iesgo está indi-

cada  l a  p ro f i l ax i s  posexpos i c i ón  con  i n -

m u n i z a c i ó n  p a s i v a  c o n  g a m m a g l o b u l i n a

espec í f i ca  den t ro  de  las  72  hs ,  con  una

eficacia protectora 50 -75%. 5-7  Otra de las

a l te rna t i vas  que  podemos  p lan tea r  es  e l

uso de vacuna especí f i ca  cont ra  var ice la

dent ro  de  las  48  horas  posexpos ic ión  en

los  pac ien tes  que  pueden  rec i b i r  una

vacuna a  v i rus  v ivo ,  con  una  e fec t i v idad

pro tec to ra  de l  85 -90%. 2,8 ,9 ,17

Estud ios  rec ien tes  p lan tean  e l  uso

de l  ac i c l ov i r  po r  v í a  o ra l  como  o t ra  op -

c i ó n  v á l i d a  p a r a  l a  p r e v e n c i ó n  d e  l a

en fe rmedad ,  i nd i cándose  su  adm in i s -

t r a c i ó n  a  p a r t i r  d e l  7 º  d í a  d e l  c o n t a c t o

con el caso índice. 6,10-13

O B J E T I V O

E v a l u a r  l a  e f e c t i v i d a d  y  t o l e r a b i l i d a d

de l  ac i c l ov i r  po r  v í a  o ra l  i nd i cado  des -
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pués de  la  expos ic ión  en  contac tos  p resun-

tamen te  suscep t ib les  de  padecer  va r i ce la ,

pa ra  p reven i r  o  mod i f i ca r  e l  cu r so  de  l a

e n f e r m e d a d .

POBLACIÓN, MATERIAL

Y MÉTODOS

Se t ra ta  de  un  es tud io  ab ie r to ,  in te rven-

c i o n i s t a ,  n o  c o n t r o l a d o ,  l o n g i t u d i n a l ,  d o n -

de  se  eva lua ron  p rospec t i vamen te  19  pa -

c ien tes  ped iá t r i cos  segu idos  por  sus  méd i -

cos  de  cabece ra  de l  Depa r tamen to  de  Pe -

d i a t r í a  d e l  H o s p i t a l  I t a l i a n o  d e  B u e n o s  A i -

res, desde el mes de junio de 1995 a abril de

1996,  que eran conv iv ien tes  asumidos como

suscep t i b l es  de  padece r  va r i ce la .  Se  de f i -

n i ó  a  l a  v a r i c e l a  c o m o  e l  c u a d r o  c l í n i c o

ca rac te r i zado  po r  un  exan tema  ves i cu l a r

g e n e r a l i z a d o  d e  e v o l u c i ó n  c e n t r í f u g a ,  c o n

f ieb re  o  s in  e l l a  y  a lgunos  s ín tomas  de

compromiso  s i s tém ico  como  p ru r i t o  y  com-

promiso  de  mucosas .  Se  ca ta logó  la  en fe r -

m e d a d  c o m o  l e v e  d e  a c u e r d o  c o n  u n  n ú -

mero  de  ves ícu las  menor  de  50 ;  moderada,

entre 50 y 250,  y  grave,  mayor de 250.

Se  asumió  como  pac ien tes  suscep t i b l es

a  aque l los  que ,  po r  in te r roga to r io  de l  fami -

l i a r  d i r ec to  responsab le ,  no  hab ían  padec i -

do  la  en fe rmedad . 1,2, 7,9

Cr i t e r i os  de  i nc l us i ón :  c o n t a c t o  d i r e c t o

c o n  v a r i c e l a ,  n o  h a b e r  p a d e c i d o  l a  e n f e r -

m e d a d ,  n o  h a b e r  r e c i b i d o  g a m m a g l o b u l i n a

o  vacuna  an t i va r i ce la  en  los  ú l t imos  6  me-

ses ,  cond i c i ón  c l í n i ca  es tab le ,  acep tac ión

po r  pa r t e  de l  f am i l i a r  r esponsab le .

A  todos  los  contac tos  expuestos  se  les

ind i có  ac i c l ov i r  a  una  dos i s  en t re  60  a  80

mg/kg /d ía  (dos i s  máx ima  3 ,2  g )  cada  6

ho ras  po r  v ía  o ra l  du ran te  7  d ías ,  comen-

zando  l a  admin i s t rac ión  a l  7 º  d ía  posexpo -

s ic ión .  Se tomó como d ía  1  a l  de  apar ic ión

de las  pr imeras les iones en e l  caso índ ice.

Con  respec to  a  la  to le rab i l i dad ,  se  eva-

l uó  an te  l a  p resenc ia  de  vóm i tos ,  r echazo

d e  l a  m e d i c a c i ó n  p o r  p a r t e  d e l  p a c i e n t e ,

e x a n t e m a ,  m a l e s t a r  g e n e r a l .

Los pac ientes se contro laron c l ín icamen-

te  durante  un per íodo de 4  a  6  semanas

después de la exposición, para determinar la

presencia de enfermedad o efectos de intole-

ranc ia  re lac ionados con la  medicac ión.

Transcur r idos  6  meses  en  promed io  (5  a

8  meses) ,  se  rea l i zó  un  nuevo cont ro l  in te -

r r o g a n d o  s i  h a b í a n  p a d e c i d o  l a  e n f e r m e -

dad  y  se  rea l i zó  se ro log ía  pa ra  va r i ce la

(po r  i nmuno f l uo rescenc ia  i nd i r ec ta  [ IF I ]

Labo ra to r i os  B ion )  a  l os  n i ños  que  no  l a

hab ían  cu rsado .

S e  t o m ó  c o m o  t í t u l o  p o s i t i v o  d e  l a  s e -

ro log ía  e fec tuada a  un n ive l  de  cor te  >1/16

y  como nega t i vos ,  t í t u l os  <1 /16 .  Todas  l as

mues t ras  se  p rocesaron  en  e l  Labora to r io

d e  V i r o l o g í a  d e l  H o s p i t a l  I t a l i a n o .

C o n s e n t i m i e n t o  i n f o r m a d o :  e n  t o d o s  l o s

casos  hubo in fo rmac ión  p rev ia  a  los  padres

o  a  l a  pe rsona  a  ca rgo  de l  n i ño  y  t odos

acep ta ron  pa r t i c i pa r  de l  es tud io .

S e  d e b e  a c l a r a r  q u e  c u a n d o  s e  r e a l i z ó

este  estud io  no contábamos en nuest ro  país

con  l a  vacuna  con t ra  va r i ce l a .

R E S U L T A D O S

La  pob lac i ón  es taba  compues ta  po r  11

mu je res  y  8  va rones  con  una  med iana  de

edad de 2,5 años (rango de 10 días hasta 16

años).  Todos tenían su médico de cabecera.

Los contactos:  en 16 de e l los (84,2%) e l

caso  índ i ce  fue  un  con tac to  es t recho  ( con -

v iv iente fami l iar )  y  en los t res restantes,  un

c o m p a ñ e r o  d e  l a  g u a r d e r í a .

Tipos de huéspedes: 7 niños (37%) de los 19

eran pacientes que presentaban alguna pato-

logía de base como: 1 paciente con trasplante

hepát ico,  1 con leucemia l in foblást ica aguda,

1 con enfermedad f ibroquíst ica del  páncreas,

1 con esferoc i tos is ,  1  con proger ia ,  1  con

diabetes,  1 con parál is is  cerebral  y 12 niños

catalogados como huéspedes normales s in

antecedentes de importancia a destacar .

T o d o s  a c e p t a r o n  r e c i b i r  l a  m e d i c a c i ó n

(19  pac ien tes )  y  du ran te  su  admin i s t rac ión

no se observaron e fec tos  adversos que re-

qu i r ie ran  su  suspens ión .

En e l  segu imiento  inmedia to  (véase Grá-
f i co  1 )  só lo  3  pac ien tes  (16%)  p resen ta ron

e n f e r m e d a d  c l í n i c a  c a t a l o g a d a  c o m o  l e v e

(15 a 20 lesiones en piel y se encontraban en

GRÁFICO 1. Distribución esquemática de la evolución de los pacientes
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buen  es tado  gene ra l )  m ien t ras  que  l os  16

pac ien tes  res tan tes  (84%)  no  presentaron

ev idenc ias  c l í n i cas  de  en fe rmedad .  En t re

los  pac ien tes  que  cu rsa ron  l a  en fe rmedad ,

2  e ran  huéspedes  no rma les  y  uno  hab ía

rec ib ido  un  t rasp lan te  hepát i co ;  a  es te  ú l t i -

m o  s e  l e  i n d i c ó  e l  t r a t a m i e n t o  c o r r e s p o n -

d iente con ac ic lov i r  por  v ía  ora l  y  no debió

se r  i n te rnado ;  su  evo luc ión  f ue  f avo rab le .

En e l  seguimiento a le jado de los  pac ien-

tes,  2 (1 con parál is is cerebral  y 1 huésped

normal )  cursaron una enfermedad cata loga-

da como leve ante  una nueva expos ic ión.

En  10  pac ien tes  que  pud ie ron  con t i nua r

su  segu im ien to  y  que  no  p resen ta ron  ev i -

denc ias de enfermedad a 6 meses de haber

rec ib ido  la  med icac ión  (ACV) ,  se  rea l i zó  e l

dosa je  en  p lasma de  an t i cuerpos  IgG para

var ice la ,  constatándose que 7 (70%) presen-

taban  t í t u los  pos i t i vos  po r  IF I  supe r io res  a

> 1 / 1 6  (T a b l a  1 ).

A cuat ro  pac ientes no se les  pudo rea l i -

za r  la  se ro log ía  cor respond ien te  porque  se

p e r d i e r o n  d u r a n t e  e l  s e g u i m i e n t o .

Cuando comparamos los grupos de hués-

pedes s in  antecedentes o con a lgún antece-

dente de base, se enfermaron 2/12 (16,6%) y

1/7 (14,2%) respect ivamente,  en donde e l

r iesgo de in fecc ión no most ró  d i fe renc ias  y

en ambos grupos que presentaron la  enfer -

medad la  evo luc ión resu l tó  favorab le .

C O N C L U S I O N E S

• Todos  l os  pac ien tes  to le ra ron  l a  med ica -

c ión  ins t i tu ida ,  s in  neces idad  de  suspen-

de r l a  en  n inguno  de  e l l os .

• E l  ac i c lov i r  po r  v ía  o ra l  admin is t rado  en

e l  p e r í o d o  p o s e x p o s i c i ó n  p r e v i n o  l a  e n -

f e r m e d a d  e n  u n  p o r c e n t a j e  i m p o r t a n t e

(84%) o  la  a tenuó.

• Pese a no tener serología previa,  un 70%

d e  p a c i e n t e s  e n  e l  s e g u i m i e n t o  a l e j a d o

presen ta ron  n i ve les  de  an t i cue rpos  con -

t ra  va r i ce la  (+ )  s i n  ev idenc ias  de  habe r

p a d e c i d o  l a  e n f e r m e d a d .

D I S C U S I Ó N

Por  deb i l i dad  de l  d i seño ,  no  se  r ea l i zó

se ro log ía  p rev ia  a  l os  pac ien tes  an tes  de

en t ra r  a l  es tud io  pa ra  de te rm ina r  su  s i t ua -

c i ó n  i n m u n o l ó g i c a ,  p e r o  d e b i d o  a  s u  e d a d

(med iana  de  2 ,5  años ) ,  se  t omó  como  un

d a t o  v á l i d o  a l  i n t e r r o g a t o r i o  s o b r e  s i  h a -

b í a n  c u r s a d o  l a  e n f e r m e d a d  p a r a  d e t e r m i -

na r  su  g rado  de  suscep t i b i l i dad .  E l  va lo r

p r e d i c t i v o  n e g a t i v o  d e l  i n t e r r o g a t o r i o  a

es ta  edad  es  acep tab le .  Po r  o t ra  pa r te ,  a

m e n o r  e d a d ,  m e n o r  e r a  l a  p o s i b i l i d a d  d e

haber  es tado  expues tos ,  l o  que  o to rga  ma-

y o r  v a l i d e z  a l  i n t e r r o g a t o r i o . 1,2,5,7  C o m o

grupo  con t ro l  t omamos  los  da tos  h i s tó r i -

cos  de l  r i e sgo  de  padece r  l a  en fe rmedad

ante una exposic ión (80 a l  90%). 1 6

Es  impo r tan te  des taca r  que  l a  mayo r ía

de  l os  con tac tos  e ran  i n t ra fam i l i a res ,  l o

que  aumenta  en  fo rma s ign i f i ca t i va  e l  r ies -

g o  d e  c o n t r a e r  l a  e n f e r m e d a d .

C o m o  m e d i c a c i ó n  a n t i v i r a l  s e  u t i l i z ó

a c i c l o v i r ,  u n  d e r i v a d o  d e  l a  g u a n i n a  q u e

inh ibe la  rep l icac ión de l  v i rus  basada en la

fos fo r i l ac ión  y  ac t i vac ión  se lec t i va  po r  una

t i m i d i n a  q u i n a s a  c o d i f i c a d a  p o r  e l  v i r u s  y

s u  i n h i b i c i ó n  s e l e c t i v a  d e  l a  A D N  p o l i m e -

rasa  v i ra l .  Es  un  fá rmaco  seguro  y  ya  fue

u t i l i z a d o  e n  d i s t i n t o s  t i p o s  d e  p a c i e n t e s

con  resu l tados  sa t i s fac to r i os .  Se  i nd i có  a l

7º día de la exposición con la idea de que su

acc ión  t e rapéu t i ca  se  p rodu je ra  a l  f i na l  de

l a  p r i m e r a  v i r e m i a  y  e l  c o m i e n z o  d e  l a

s e g u n d a  d e l  p e r í o d o  d e  i n c u b a c i ó n . 17  C o n

r e s p e c t o  a  l a  t o l e r a b i l i d a d  d e  l a  m e d i c a -

c i ón ,  f ue  buena  y  no  de tec tamos  e fec tos

adversos  re lac ionados  con  e l l a .

En  e l  segu im ien to  t emprano  obse rva -

mos que en los pacientes en contacto estre-

cho  hubo  un  po rcen ta j e  impo r tan te  que  no

p resen tó  ev idenc ias  c l í n i cas  de  en fe rme-

d a d  ( e f e c t i v i d a d  d e l  8 4 % ) ,  c u a n d o  e n  l a

l i te ra tu ra  e l  90% de los  contac tos  suscept i -

b les  p resen ta rán  la  en fe rmedad .  Por  o t ra

pa r te ,  en  l os  pac ien tes  que  la  cu rsa ron  l a

va r i ce la  se  ca ta logó  como leve ,  po r  l o  que

cons ide ramos  que  e l  ac i c l ov i r  f ue  un  e l e -

m e n t o  p r o t e c t o r  y  q u e  p o s i b l e m e n t e  e n

TA B L A  1. Dosaje en plasma de anticuerpos IgG por
inmunofluorescencia indirecta (IFI) a los 6

meses

Número de pacientes Serología IFI

1 > 1/16

2 > 1/32

1 > 1/128

2 > 1/256

1 > 1/512

3 Negativa < 1/16
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aque l los  que s í  en fe rmaron la  a tenuó,  deb i -

do a que en la mayoría de los casos secun-

d a r i o s  l a  e n f e r m e d a d  t i e n e  u n  c o m p o r t a -

m ien to  más  ag res i vo . 1,2

E n  e l  s e g u i m i e n t o  a l e j a d o ,  d o s  p a c i e n -

tes  que  no  hab ían  padec ido  l a  en fe rmedad

se  en fe rmaron  an te  una  nueva  expos i c i ón ;

en estos casos el  curso fue leve.  Pensamos

que  l uego  de  l a  p r ime ra  expos i c i ón  no  de -

sa r ro l l a ron  an t i cue rpos  y  pe rmanec ie ron

s u s c e p t i b l e s .

En  e l  res to  de  l os  pac ien tes  en  segu i -

m ien to  a le jado  que  no  padec ie ron  la  en fe r -

medad y  se  pudo rea l i za r  sero log ía ,  se  ob-

tuv ie ron  resu l tados  pos i t i vos  en  e l  70%,

po r  l o  que  podemos  i n te rp re ta r  que  es tu -

v ie ron  expues tos  a l  v i rus ,  p resen ta ron  una

e n f e r m e d a d  s u b c l í n i c a  y  q u e d a r o n  p r o t e -

g idos  an te  una  nueva  expos i c i ón  a l  v i r us. 6

Aquel los pacientes que presentaron se-

rología negat iva se benef ic iarán con la admi-

n is t rac ión de vacuna cont ra  la  var ice la ,  que

les confer i rá la inmunidad especí f ica corres-

pond iente  y  por  un  t iempo pro longado.

Es  in te resan te  comenta r  l os  resu l tados

ob ten idos  cuando  comparamos  l os  g rupos

ca ta logados  como huéspedes  s in  an tece -

den tes  o  con  e l  an teceden te  de  a lguna  pa-

tología de base: en el r iesgo de infección no

hubo  d i f e renc ias  (16 ,6% y  14 ,2%) ,  como

t a m p o c o  e n  l a  e f e c t i v i d a d  d e  l a  p r o f i l a x i s

(83 ,3% y  85 ,7%) ,  l o  que  de te rm ina r ía  l a

u t i l i d a d  d e l  a c i c l o v i r  e n  l o s  p a c i e n t e s  c o n

a lgún  fac to r  de  r i esgo .

Con  es tos  resu l tados  ob ten idos ,  pode-

mos  i n f e r i r  un  e fec to  ú t i l  y  p ro tec to r  de l

ac ic lov i r  en  aque l los  pac ientes  que por  d is -

t i n tos  y  d i ve rsos  mot i vos  no  pueden  acce-

de r  a  l a  gammag lobu l i na  espec í f i ca  ( cos to ,

d i spon ib i l i dad ) ,  que  po r  su  es tado  c l í n i co

( i n m u n o c o m p r o m i s o )  n o  p u e d e n  r e c i b i r  l a

vacuna  cor respond ien te  a  v i rus  v i vo ,  o

cuando  se  l l ega  t a rde  a  l a  consu l t a  y  ya

t r anscu r r i ó  e l  t i empo  p rudenc ia l  pa ra  r ea -

l i z a r  l a  i n m u n o p r o f i l a x i s  a c t i v a  o  p a s i v a

posexpos ic ión  (dent ro  de  las  72  hs) . 1 6

E s  i m p o r t a n t e  t e n e r  e n  c u e n t a  t a m b i é n

la  neces idad  de  u t i l i za r  es ta  fo rma de  p ro -

f i l ax i s  só lo  para  s i tuac iones  espec ia les ,

po rque  su  uso  en  fo rma  i nd i sc r im inada

podr ía  se lecc ionar  cepas res is ten tes ,  por  lo

que  pod r íamos  pe rde r  un  recu rso  ú t i l  y

e f i caz  pa ra  e l  t r a tam ien to  de  l os  pac ien tes

de  a l to  r i esgo .

Será necesar io  e l  desar ro l lo  de un es tu-

d i o  c o n t r o l a d o  c o n  u n  m a y o r  n ú m e r o  d e

pac ien tes  que  nos  permi ta  asevera r  es tos

resultados.                                     z
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