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La vacuna contra la varicela es una vacuna de virus vivos
atenuados (cepa Oka) desarrollada por Takahashi y sus co-
laboradores por propagacion del virus salvaje de la vari-
cela-zoster en cultivo celular, tras la realizacion de 35 pa-
ses. El virus vacunal (cepa Oka) es inmunogénico, pero
menos patégeno que el virus salvaje, lo que ha permitido
utilizarlo como vacuna para la inmunizaciéon de nifios y
adultos susceptibles a la infeccion por este virus.

La vacuna contra varicela, aprobada en Japén en
1986 para la inmunizacion de nifios inmunocomprometi-
dos, de forma progresiva ha ido incorporandose a los ca-
lendarios vacunales de muchos paises europeos y ameri-
canos para la inmunizacion de nifios sanos de forma
universal. Estudios muy amplios pre y poscomercializa-
cion, han demostrado la inmunogenicidad, eficacia y se-
guridad de la vacuna.

En Espaiia, la vacuna aprobada en 1999, Varilrix®, de vi-
rus vivos atenuados y estable a + 2°/+ 8 °C tiene unas indi-
caciones restringidas de uso que en concreto son: adultos y
adolescentes sanos seronegativos = 13 afios, inmunizacion
activa de pacientes susceptibles de padecer varicela y sus
contactos proximos sanos.

En este articulo se revisan las recomendaciones de vacu-
nacion en otros paises y se comentan las indicaciones y re-
comendaciones que podrian hacerse en el nuestro, basa-
das en nuestra situacion epidemioldgica, morbimortalidad
asociadas a la infeccion por varicela, evitables, y en una re-
lacion coste-beneficio favorables.
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RECOMENDACIONES DE LA VACUNA
ANTIVARICELA

La vacuna antivaricela es una vacuna compuesta por
virus vivos atenuados (cepa Oka) utilizada para la in-
munizacién frente al virus de la varicela-zéster (VVZ)
en pacientes susceptibles de padecer la infeccién por
este virus.

Madrid. Espana.

El origen de esta vacuna se remonta al afio 1952, cuan-
do Weller y Stoddard consiguieron recuperar el VVZ me-
diante cultivo celular, y publicaron la transmision in vitro
por primera vez de dicho herpesvirus!. En 1974, un in-
vestigador japonés, Takahashi, y sus colaboradores consi-
guieron atenuar la cepa de virus salvaje de varicela Oka
mediante pases sucesivos en cobaya y células humanas lo
que permitio su utilizacién por via subcutinea, siendo
inocua, pero conservando su poder inmunogénico?.

Este fue el nacimiento de la primera vacuna antivarice-
la, atenuada, de cuya cepa original (Oka) derivan todas
las vacunas antivaricela disponibles en la actualidad.

A raiz de estos estudios en Japon y poco después en
Estados Unidos se pusieron en marcha ensayos clinicos>¢
que en poco tiempo demostraron la eficacia, seguridad e
inmunogenicidad de la vacuna.

Esta vacuna comercializada en sus primeras fases para
grupos restringidos de poblacion (inmunodeficientes en Ja-
pon, 1986), paulatinamente y de forma progresiva se ha ido
incorporando a los calendarios vacunales de muchos pai-
ses, con indicaciones cada vez mas generales, recomen-
dandose en muchos de ellos como vacunacion sistematica
de los ninos sanos, tal como se resume en este articulo.

En Espafa, la vacuna disponible contra varicela (Varil-
rix®) ha sido autorizada para la prevencion de varicela en
pacientes de alto riesgo y sus contactos seronegativos, a
partir de los 9 meses de edad, con especial énfasis en las
situaciones clinicas que se resumen en la tabla 17 y se
comentan en otro capitulo de esta monografia.

Las indicaciones en Espana de la vacuna antivaricela, a
nuestro juicio excesivamente restrictivas, hace que de for-
ma continua nos enfrentemos a pacientes y situaciones
clinicas que exceden las recomendaciones actuales de va-
cunacion y plantean importantes problemas de: morbili-
dad, coste sanitario y social, manejo de la infeccion y ais-
lamiento dentro del hospital y, en algunos casos, secuelas
irreversibles y mortalidad evitable.
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TABLA 1. Indicaciones de Varilrix® en Espaiia 2002

1. Inmunizacion activa frente a varicela en adultos
y adolescentes sanos (= 13 anos) susceptibles
(seronegativos)

2. Profilaxis postexposicion en pacientes con historia
negativa de varicela

3. Inmunizacion activa de pacientes susceptibles de
riesgo. Se recomienda la vacunacion entre otros, en los
siguientes casos:

3.1. Nifios con leucemia linfoblastica aguda en las
siguientes condiciones:

a) Remision hematolégica desde hace al menos 12 meses

b) Recuento de linfocitos > 1.200/pl

¢) No sometidos a radioterapia

d) Sin quimioterapia una semana antes y otra después de
vacunacion

3.2. Nifios con tumores s6lidos malignos, con las mismas
precauciones que en leucémicos

3.3. Nifios con enfermedades cronicas (trastornos
metabdlicos y endocrinos, afecciones pulmonares, renales,
cutdneas, cardiovasculares, etc.)

a) Que no estén inmunodeprimidos
b) Que no reciban corticoides sistémicos a dosis elevadas
(> 2 mg/kg de prednisona o dosis equivalente a otros
corticoides)
3.4. Nifios en programa de trasplante de 6rganos solidos
a) Cuatro semanas antes de administrar tratamiento

inmunosupresor

4. Seronegativos en contacto con pacientes de riesgo
de varicela grave (incluye familiares, personal sanitario
y cuidadores)

Esto nos obliga a revisar cuiles son las recomendacio-
nes que de la vacuna antivaricela se hace en otros paises
o por parte de organismos e instituciones sanitarias de in-
discutible prestigio; con el fin de valorar si en nuestro
medio, a la luz de estos datos, podrian revisarse las indi-
caciones actuales de vacunacion.

VACUNACION ANTIVARICELA:
RECOMENDACIONES INTERNACIONALES

Son varios los paises que recomiendan la vacunacion
universal frente a varicela en nifios sanos, incluyendo di-
cha vacuna en el calendario de vacunaciones sistematicas
de la infancia, como ocurre por ejemplo en Estados Uni-
dos (tabla 2).

Estados Unidos

En 1995 se incluy6 la vacuna contra la varicela en Esta-
dos Unidos dentro del calendario de vacunacién infantil,
recomendando que se aplicara en todos los ninos sus-
ceptibles con edad igual o superior a 12 meses®. Poste-
riormente, el Comité de Inmunizacién de la American
Academy of Pediatrics (ACIP) incluye el uso de la vacu-
na en tres nuevas situaciones:
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1. Para prevenir un brote, utilizando la vacuna como
profilaxis postexposicion (entre el tercero y quinto dia del
contacto).

2. Para el control de brotes epidémicos en hospitales u
otras instituciones.

3. Para vacunacion de nifios infectados por el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) con una inmunodefi-
ciencia celular leve; CD4 = 25%°.

Ademas, la ACIP insistié en su recomendacion de vacu-
nar a todas las personas mayores de 13 afios de edad sus-
ceptibles y recomendaron que todos los estados tuvieran
como requisito previo a la escolarizacion que los nifios hu-
bieran pasado la varicela o bien se vacunaran frente a ella®.

Poco después de iniciarse esta campafia de vacunacion,
aparecieron preguntas sobre el uso y posibles efectos ad-
versos de la mismal®. Actualmente en Estados Unidos, tras
5 afios de experiencia en la vacunacién contra la varice-
la, varios autores del Center for Disease Control (CDC)
concluyen que la vacuna es eficaz en la prevencion de la
varicela y segura, tal como se habia demostrado en los
ensayos precomercializacion. Insisten en conseguir co-
berturas amplias de vacunacion haciendo captacion activa
de las personas susceptibles, lo que llevara indefectible-
mente a una reduccién de morbilidad y mortalidad se-
cundaria a esta enfermedad!!12,

Canada

El Comité Nacional Canadiense de Inmunizaciéon NACI
(National Committee on Immunization) en mayo de
1999 recomendo la vacuna contra la varicela (Varivax®) a
todos los nifnos sanos de edad igual o superior a 12 meses
susceptibles de infectarse!3.

No recomiendan por el momento la inmunizacién de
inmunodeprimidos.

Reconocen el coste-efectividad de dicha vacuna.

América del Sur

Muchos paises de Sudamérica (Argentina, Bolivia, Bra-
sil, Chile, Colombia, Ecuador, Paraguay, Perd, Uruguay y
Venezuela) hacen las siguientes recomendaciones de va-
cunacion con Varilrix®.

1. Vacunacioén de todos los nifos sanos de 12-18 meses.

2. Vacunacion de nifos a partir de 12 anos sin historia
previa de varicela.

3. Vacunacion de adultos sin historia previa de vari-
celal>,

Alemania
El Comité Permanente de vacunacion (STIKE) reco-
mendo en su boletin de 2001:

1. Vacunacion de todos los ninos de 12 a 15 anos de
edad susceptibles, considerando los adolescentes y adul-
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TABLA. 2. Calendario de vacunacion infantil (EE.UU.)

Edad
facuoz 0 1 2 4 6 12 15 18 24 4-6 11-12 13-18
meses mes meses meses meses meses meses meses meses afnos afios afnos
Hepatitis B \ VHB 1 |
\ VHB 2 | | VHB 3 | VHb (3 dosis) |
Difteria, tétanos, tos ferina DTPa DTPa DTPa DTPa
H. influenzae tipo b Hib Hib Hib | Hib |
Polio inactivada VPI VPI VPIL VPI
Sarampién, rubéola, SRP
parotiditis (SRP)
Varicela \ Varicela | | Varicela |
Neumococo VCN VCN VCN VCN
[ VOCN ] VCN |
Vacunas para poblacién
de riesgo
Hepatitis A \ Hepatitis A
Gripe \ Gripe (cada afo) |

[ ] Rango de edad recomendada para la vacunacion. Cualquier dosis no administrada a la edad recomendada debe darse como vacunacion de “rescate” en la

primera ocasioén que sea posible y esté indicado.

[ ] Las barras blancas indican que las vacunas solo se administrardn si no se ha hecho antes o se hizo a una edad menor a la edad recomendada.

tos como poblacion de alto riesgo en los que se debe
hacer especial incidencia para vacunar.

2. Vacunacion de todos los susceptibles seronegativos
con enfermedad de base.

3. La vacunacién universal estd pendiente de aprobar
en calendario a que esté disponible la vacuna tetravirica
(MMR-varicela; sarampion-parotiditis-rubéola-varicela) con
lo que se espera obtener una cobertura del 90%.

VACUNACION ANTIVARICELA:
RECOMENDACIONES DE ORGANISMOS
INTERNACIONALES

Organizacién Mundial de la Salud (OMS)

En 2001, la OMS se define respecto a la vacunacioén
frente a varicela emitiendo un “position paper’'¢ en el
que recomienda: “La vacunacion antivaricela de forma
rutinaria se podria considerar en paises en los que la
enfermedad sea un problema de salud publica y socio-
economico, donde la vacuna pueda financiarse y se pue-
da alcanzar alta cobertura (85-90%)”. Esta situacién po-
dria ser superponible a la que tiene Espana actualmente.

Respecto a la vacunacion selectiva de adolescentes y
adultos, recomienda: “La vacuna puede ser ofrecida de
forma individual en cualquier pais a adolescentes y adul-
tos sin historia previa de varicela, en especial a aquellos
con mayor riesgo de contagio o mayor riesgo de trans-
mitir la infeccién”.

La OMS reconoce ademas la eficacia y seguridad de
las vacunas actualmente disponibles y basindose en da-
tos de Estados Unidos reconoce una relacién coste-bene-
ficio de 5/1.

Recomendaciones de Eurovar

Eurovar es un grupo de trabajo constituido por paises
europeos entre los que estd Espana, que en los Gltimos
anos ha analizado la situacién de morbimortalidad de
varicela en Europa y estudios de coste-efectividad de la
vacuna.

Ha hecho recientemente las siguientes recomenda-
ciones!”:

1. Vacunar de forma sistemdtica a todos los nifios a
partir de los 12 meses de edad.

2. Vacunar a los ninos susceptibles menores de
13 anos.

3. Vacunar a los adolescentes y adultos sin historia pre-
via de varicela.

4. Agregar la vacunacion a todos los profesionales sa-
nitarios y sujetos con mayor riesgo de contraer o expan-
dir la enfermedad.

5. Vacunar a todo el personal de alto riesgo: profesores,
mujeres en edad fértil, varones susceptibles en contacto
con embarazadas o nifios, profesores de centros militares.

Recomendaciones en Espaiia

En Espana las indicaciones de vacunacion frente a vari-
cela con la vacuna actualmente disponible (Varilrix®) se
restringen a determinada poblacién de riesgo, tal como se
ha comentado previamente y se resume en la tabla 17.

Son muchos los profesionales sanitarios y algunos or-
ganismos oficiales, como la Asociacion Espanola de Pe-
diatria (AEP) y el Comité Asesor de Vacunas de la AEP,
que recomiendan la vacunacion infantil frente a varice-
la desde 1999, y la inclusion de esta vacuna en el ca-
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TABLA 3.
CALENDARIO VACUNAL DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA 2003
Comité Asesor de Vacunas
D AD
0 d ] 3
°
©
e ianos, DTPa DTPa DTPa DTPa
Polio * VPl VPl VPl VPI
H.influenzae b’ Hib  Hib  Hib Hib
Varicela ™ Var

Se pueden emplear dos pautas de vacunacién: 1) Con inicio al
nacimiento y continuacién a los 2 y 6 meses de edad. 2) Con inicio
alos 2 meses y continuacidn a los 4 y 6 meses. Los hijos de madres
AgHBs positivo deben recibir una dosis de vacuna junto con 0.5 ml
de lobuli ihepatitis B en sitios icos separados
dentro de las primeras 12 horas de vida. La segunda dosis se admi-
nistrard al mes de vida y la tercera a los 6 meses. En los casos de
desconocimiento del AgHBs deberd administrarse la vacuna al naci-
miento ¢ investigarlo de manera que en caso de ser positivo pueda

i la lobuli h is B en la primera sema-

w na de vida.

E Pauta 0-2-6 meses de vacuna contra la hepatitis B.
ﬂ Pauta 2-4-6 meses de vacuna contra la hepatitis B.

Td 6 n Vacunacién a los nifios de 11-12 afios pertenecientes a cohor-
DTPa dTpa® tes no vacunadas en el primer afio de vida. Se empleard la pauta 0-
1-6 meses.

E Difteria, Tétanos y Pertussis acelular en todas las dosis.

VPI I Polio inactivada en todas las dosis.
Vacuna
ﬂ Neisseria meningitidis C. En funcion de la situacién epidemio-

I6gica, algunas CCAA pueden aconsejar la vacunacién de todos los
menores de 18 afios que no hayan sido vacunados anteriormente.

conira He hilus i tipo b.

Il sarampion, Rubeola y Parotiditis: triple virica (TV). La segun-
da dosis se administrard entre los 3-6 afios. En aquellos casos en los
que no se haya recibido la segunda dosis. se completard el esquema
en la visita de los 11-12 afios.

m Varicela: cuando las Autoridades Sanitarias lo consideren opor-
tuno, el CAV recomienda la vacunacion universal de nifios sanos a
la edad de 12-18 meses. A los 11-12 afios. vacunacion selectiva de
Tv nifios no previamente vacunados y con historia clinica fehaciente de
no haber pasado la enfermedad. Se administrard una sola dosis.
salvo en los mayores de 13 afios en los que se deberdn administrar
dos dosis separadas por 6-8 semanas. Se puede poner coincidiendo
con la TV en zona anatdmica diferente o con jeringa distinta o bien
Var diferirla un mes de la TV.

iﬂ Vacuna antineumococica conjugada 7-valente: pauta 2-4-6
meses con una dosis de recuerdo entre los 12 y 24 meses de edad.

IE Los recuadros que agrupan a varias vacunas corresponden a

vacunas i o p

EE] Revacunacion cada 10 afios.

lendario de inmunizacion infantil para el ano 2001-2002
(tabla 3)7.

Estas recomendaciones se basan en la justificacién epi-
demiologica presente en nuestro pais, asi como en los es-
tudios coste-beneficio y en la experiencia que existe en
otros paises con esta vacuna. Asi, aconsejan, como medi-
da mas eficaz de prevencion de la enfermedad, ir a una
vacunacion universal de todos los nifios sanos a partir de
los 12 meses de edad.

Recientemente, noviembre de 2002, se han revisado
en Espafa las indicaciones de vacunacion frente a vari-
cela ampliando las mismas a la inmunizacion de adoles-
centes y adultos seronegativos, tal como se recoge en la
tabla 1, no recomendindose en el momento actual la in-
munizacién universal de los nifios sanos.

Por el momento, en este foro y en espera de la revision
de las indicaciones actuales de vacunacion, nos debe-
mos limitar a hacer las siguientes recomendaciones:

1. Hacer una busqueda activa de todas aquellas situa-
ciones en las que actualmente estd indicado vacunar y no

S€ vacuna, como son:

a) Ninos con enfermedades cronicas.
b) Adultos y adolescentes susceptibles.
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¢) Mujeres susceptibles en edad fértil.

d) Convivientes sanos de sujetos de riesgo de varicela
grave.

e) Personal sanitario susceptible.

2. Facilitar la vacuna en el medio extrahospitalario, de
forma que ésta pueda aplicarse en las situaciones que lo
requiera por entrar en los supuestos recomendados.

3. Ampliar las indicaciones-recomendaciones a aque-
llas situaciones que en otros paises se ha demostrado que
son de alta eficacia y coste-efectivas.

a) Para control de brotes hospitalarios y en institucio-
nes cerradas.

b) Vacunacion postexposicion de los sujetos expuestos
y susceptibles al VVZ.

¢) Personal de riesgo laboral (personal sanitario, maes-
tros, etc.).

4. Por ultimo, cuando la vacuna esté accesible, hacer la
recomendacion de vacunacion universal a todos los nifnos
$anos.

Por tanto, el andlisis de la situacién de la varicela en
nuestro medio (revisada en otros capitulos de esta mono-
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grafia), la seguridad y eficacia de la vacuna antivaricela'®19,
el analisis de las recomendaciones de vacunacién en otros
paises y la eficacia de los programas de inmunizacién an-
tivaricela emprendidos en paises préximos y no tan proxi-
mos, nos obliga, a juicio de este autor, a revisar las indica-
ciones actuales de vacunacion en Espana. No sabemos por
cuanto tiempo mis es razonable seguir asumiendo la mor-
bilidad y mortalidad causadas por la varicela que, en gran
parte, serian evitables con la vacunacion, ademis del ele-
vado coste sanitario y social no justificados?®2!.

La mejor manera de proteger a la poblacion suscepti-
ble, y muy especialmente a la de alto riesgo, es la vacu-
nacion universal en la infancia. Estos programas deben
abordarse de forma simultinea en todas las comunida-
des autbnomas para garantizar una amplia cobertura y
evitar la aparicion de “bolsas” de susceptibles o la dismi-
nucion de la enfermedad en determinados grupos de po-
blacién no vacunados.
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