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NEUMONIA POR VARICELA EN PACIENTE
INMUNOCOMPROMETIDO POR VIH

CHICKENPOX PNEUMONIA IN AN IMMUNOCOMPROMISED

PATIENT WITH HIV

Dosso Maria de los Angeles’, Cagnioli Maria Ana?, Maranzana Aldo?

RESUMEN

La infeccion por el virus Varicela-Zoster
(VVZ) en el adulto cursa mayoritariamente de
forma asintomatica. Sin embargo, si se manifies-
ta clinicamente es una enfermedad que presenta
complicaciones con una tasa de mortalidad del
10 al 30 %. Dentro de las mismas, la neumonia
por VVZ es la mas frecuente. En pacientes in-
munocomprometidos aumenta la probabilidad
de padecer complicaciones en la mitad de los
casos y la tasa de mortalidad se eleva a un 50 %.
En esta poblacion, la principal causa de muer-
te es la neumonia a pesar de la instauracion del
tratamiento antiviral especifico. La vacunacion
infantil masiva reduce la morbilidad y la morta-
lidad tanto en adultos como en nifios. Presenta-
mos el caso clinico de una paciente de 30 afios
con un cuadro de varicela con compromiso cuta-
neo y complicado con neumonia en contexto de
diagnostico reciente de VIH.

Palabras Clave: neumonia, varicela, inmu-
nocompromiso

SUMMARY

The infection by Varicela-Zoster virus
(VZV) is mostly manifested as asymptomatic in
adults. However, if its hows clinically, the dis-
ease will present complications having a mor-
tality rate between 10 and 30%. Within these
complications, pneumonia is the most frequent.
In immunocompromised patients, the proba-
bility of suffering complications increases in
half of the cases, and the mortality rate rises
to 50%. In this population the main cause of
death is pneumonia despite the implementation
of specific antiviral treatment. Mass childhood
vaccination reduces morbidity and mortality in
both adults and children. We present the clin-
ical case of a 30-year-old patient with a var-
icella case with cutaneous involvement and
complications with pneumonia in the context
of a recent HIV diagnosis.

Keywords: pneumonia, chickenpox, immu-
nocompromised.
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CASO CLINICO:

Se presenta el caso de una paciente feme-
nina oriunda de Bolivia, de 30 aiios de edad,
sin antecedentes médicos referidos.

Inicia en septiembre de 2021 cuadro de fie-
bre y mal estado general asociado a exantema
con lesiones papulo-vesiculares con distribu-
cion centripeta a predominio facial y toracico.

Cinco dias después adiciona tos, disnea cla-
se funcional III (CF III) y hemoptisis.

A su ingreso se realiza radiografia de torax
con infiltrados algodonosos bilaterales (Figu-
ra 1) y tomografia axial (TC) de Torax (Figura
2). Hisopado nasofaringeo (HNF) para SARS-
COV-2 negativo y esputo para tuberculosis ne-
gativo.

Laboratorio con los siguientes datos positi-
vos: plaquetopenia leve, alteracion del hepato-
grama con aumento de fosfatasa alcalina (FAL),
lactato deshidrogenasa (LDH) y transaminasas a
predominio de transaminasa glutamico piravica
(GPT). Test rapido de virus de inmunodeficien-
cia humana (VIH): REACTIVO.

Estadificacion de VIH con 306090 COPIAS
Y CD4: 121 células (21%) Estadio B3.

Figura 1. Radiografia de Torax

Se interpreta el cuadro clinico como Neu-
monia Grave en paciente inmunocomprometi-
do requiriendo intubacioén orotraqueal y asis-
tencia respiratoria mecanica.

Figura 2. TC de Térax

La paciente se traslada a Unidad de Cuida-
dos Intensivos donde se realizan hemocultivos
para gérmenes comunes, hongos, micobacte-
rias y escarificacion de lesiones cutaneas.

La paciente evoluciona en shock séptico re-
fractario por lo que inicia tratamiento empirico
con aciclovir por sospecha de Neumonia Agu-
da por Virus de Varicela-Zoster (VVZ).

Se recibe informe de escarificacion confir-
mando lesiones cutaneas por VVZ.

Luego de tratamiento dirigido se extuba
exitosamente el 09/10. E1 15/10/21 inicia trata-
miento antirretroviral con tenofovir, lamivudi-
na y dolutegravir.

La paciente pasa a sala de clinica médica
donde se otorga alta institucional para conti-
nuar seguimiento ambulatorio.

DISCUSION

La varicela es una enfermedad infecto con-
tagiosa con una amplia distribucion a nivel
mundial producida por VVZ.

El VVZ pertenece a la familia de Herpes-
viridae que contienen ADN doble cadena con
una envoltura de glicoproteinas. Se identifican
ocho tipos de herpes virus humanos (HVH) es-
tructuralmente similares.

El VVZ se puede propagar de muchas ma-
neras. La mayor parte de la transmision es por
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el aire, a través de gotitas respiratorias. Otra
forma es a través del contacto directo con el
liquido conjuntival, la saliva o el liquido de una
vesicula de una persona infectada. La disemi-
nacion puede ocurrir comenzando 2 dias antes
del brote de lesiones (exantema de varicela).

Una vez que la(s) lesion(es) vesicular(es) se
ha(n) convertido en una costra por completo, ya
no existe el riesgo de infeccion directamente.

La infeccion inicial ocurre cuando el VVZ
accede a los ganglios linfaticos regionales des-
de la mucosa del tracto respiratorio superior,
causando una viremia primaria dentro de los 4
a 6 dias de la infeccion (1).

La viremia secundaria se desarrolla dentro
de los 10 a 14 dias de la infeccion y permite la
propagacion al endotelio de los capilares de la
piel. El virus se desplaza superficialmente ha-
cia el epitelio, lo que desencadena una inflama-
cion en el lugar de la infeccion. Las vesiculas
se forman debido a la acumulacion de liquido
tisular después de un periodo de incubacion de
10 a 21 dias.

Clinicamente, la varicela suele comenzar
con fiebre y una erupcion caracterizada por
prurito, que afecta a la mayor parte del cuerpo.

Las lesiones comprometen cara, torax y ex-
tremidades. Comienzan en una etapa macular y
progresan a papulas y vesiculas (pueden evolu-
cionar con componente pustular).

La formacién de nuevas vesiculas se detie-
ne en cuatro dias de iniciado el exantema.

Luego forman una costra en 1 a 2 dias. Aun-
que la erupcion es superficial, a menudo deja
cicatrices o areas con menos pigmentacion.

Durante todo este periodo, concomitante-
mente, se presenta pérdida de apetito, dolor de
cabeza, malestar general o fiebre (1).

En la mayoria de los casos la enfermedad
tiende a resolver por si sola; sin embargo, exis-
te la posibilidad de complicaciones con mayor
probabilidad y severidad en pacientes inmu-
nocomprometidos, embarazadas, pacientes de
edad avanzada y falta de inmunizacion, ya sea
por vacunacion o infeccion directa en la nifiez.

Las mismas pueden ser neurologicas, rena-
les, hematologicas y/o pulmonares.

Aproximadamente del 5% al 15% de los ca-
sos de varicela en adultos tendrdn algun tipo
de complicacion respiratoria. Especificamente,
las personas con VIH tienen entre 12 y 17 ve-
ces mas probabilidades de tener complicacio-
nes (1,2,3).

La neumonia por VVZ es la complicacion
mas frecuente de la primoinfeccion por el VVZ
en el adulto, con una incidencia informada de
aproximadamente uno de cada 400 casos. Pre-
senta una alta tasa de mortalidad: 10-30 % en
inmunocompetentes, acrecentando dicho por-
centaje en inmunocomprometidos hasta el 50%
cuando requieren ventilacion mecanica. Los
factores de mal pronodstico son la edad, emba-
razo, erupcion cutanea grave, tabaquismo, dia-
betes mellitus, inmunodepresion (VIH, proce-
sos oncologicos, linfoma) y alcoholismo (2,3).

Una vez que el paciente experimenta insu-
ficiencia respiratoria y debe recibir ventilacion
mecanica, la tasa de mortalidad de la neumonia
por varicela salta de aproximadamente el 30%
a casi el 50%, a pesar del curso del tratamiento.

En general, la complicacion con neumonia
por varicela es la principal causa de muerte en
pacientes con varicela (1). Las causas de muer-
te provienen de la magnitud de la gravedad
adquirida durante su desarrollo extendiendo
la infeccion a multiples 6rganos, producidas
por una insuficiencia respiratoria, cardiaca y/o
shock séptico (3).

La aparicion de los sintomas generalmente
ocurre dentro de 1 semana de la presentacion
inicial. Estos incluyen dificultad para respirar,
fiebre, tos (ocasionalmente hemoptisis), dolor
toracico pleuritico y signos de hipoxia (1).

Los hallazgos de neumonia por varicela en
la radiografia de torax y la TC no son patog-
nomonicos (2). Radiograficamente muestra en
fases tempranas de la enfermedad un infiltra-
do alveolar de tipo micronodular diseminado,
multiples nddulos mal definidos de 5 a 10 mm
rodeados de vidrio esmerilado con un tipico
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compromiso de bases ¢ hilio pulmonar respe-
tando parénquima pulmonar. Los infiltrados
son capaces de confluir dando grandes conden-
saciones con broncograma aéreo. Ya superado
el cuadro respiratorio, en dos 0 mas semanas
puede observarse la resolucion radioldgica o la
presencia de nodulos secundarios a cicatriz fi-
broética capaces de calcificarse (1,2,3).

Los estudios complementarios de labora-
torio aportan datos inespecificos. No existen
patrones humorales que sean especificos para
esta enfermedad que nos ayuden en el algorit-
mo diagndstico. Solamente son utiles los reac-
tantes de fase aguda para monitorear.

El enfoque diagnostico se basa en las ma-
nifestaciones clinicas, cutaneas y radioldgicas
(2,4).

Existe un dato patognomonico en la citolo-
gia de vesiculas cutaneas: pesquisa de cuerpos
de inclusion intranuclear tipo A 23. La prueba
de reaccion de la polimerasa (PCR) es el prin-
cipal método de confirmacion por su altisima
sensibilidad (>95%) y celeridad (<1 dia). Ade-
mas, es util para el diagnoéstico de lesiones y
muestras en todas sus etapas: liquido cefalorra-
quideo, sangre y otras muestras no cutaneas.

Se encuentran disponibles el dosaje de an-
ticuerpos fluorescentes directos (DFA) con una
sensibilidad 55% en raspados de las lesiones
vesiculares destechadas con aislamiento pre-
coz del agente.

La sensibilidad del cultivo viral que se ob-
tiene de la lesion cutanea dependera del tiempo
de evolucion de la lesion; es decir cuanto mas
cerca se encuentre de su resolucion es menos
probable que sea cultivable. Este requiere de
mayor tiempo de incubacion: aproximadamente
1 semana para obtener aislamiento del microor-
ganismo, pudiendo arrojar falsos negativos so-
bre todo si ha iniciado terapia antiviral (4).

El diagnoéstico diferencial, se debe reali-
zar con cuadros pulmonares infecciosos con
compromiso cutaneo como los que producen
el virus influenza, viruela, mixovirus, ECHO
y Coxsackie.

El tratamiento antiviral especifico incluye:

Las infecciones por VVZ complicadas o gra-
ves se tratan con aciclovir como primera linea
de tratamiento. El aciclovir se puede administrar
por via oral o intravenosa, segtin el caso.

Debido a la biodisponibilidad reducida
cuando se administra por via oral, los pacientes
inmunocomprometidos con infeccion por va-
ricela deben tratarse con aciclovir intravenoso
(1,5). Aciclovir a dosis de 10 mg/kg/d en forma
endovenosa por 7 dias. El tratamiento con Aci-
clovir sea oral o endovenoso es de 7 a 10 dias
dependiendo de la severidad (2,5).

Otro agente antiviral utilizado es la vidara-
bina, aunque éste es menos efectivo en compa-
racion al aciclovir. La dosis es también de 10
mg/kg/dia endovenoso por 5 dias.

Tanto la funcion hepatica como la renal de-
ben vigilarse cuidadosamente durante el curso
del tratamiento.

Segin un estudio de cohorte retrospectivo
sobre el uso de corticosteroides en el tratamien-
to de la neumonia por varicela, la oxigenacion
mejora rapida y significativamente al comparar
pacientes con neumonia por varicela que fueron
tratados con corticosteroides con aquellos que
no lo fueron. La evidencia no mostr6 diferen-
cias en la duracion de la estancia hospitalaria o
la cantidad de tiempo que paséd con ventilacion
mecénica. Este estudio indica que la terapia con
corticosteroides junto con la terapia con aciclo-
vir puede ser prometedora en pacientes con neu-
monia grave por varicela (1,5,6).

Por otro lado, segiin diferentes autores, sus
beneficios son contradictorios en pacientes con
compromiso pulmonar apoyandose en que no
modifican el indice de mortalidad, aunque en
diferentes ensayos aleatorios, arrojan datos
acerca de que su uso trae aparejado un acorta-
miento del periodo de internacion.

Se sugiere indicar metilprednisolona a dosis
de 30 mg unidos al uso de aciclovir e inmuno-
globulinas, con lo que se han resuelto los tras-
tornos del intercambio gaseoso y se ha obtenido
mejoria radioldgica mas rapida.
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Se ha reportado el uso de gammaglobulina
inmunitaria antivaricela-zoster, en individuos
susceptibles que han estado expuestos a la va-
ricela o al herpes zoster y que tienen riesgos de
desarrollar un cuadro grave (6,7).

Para prevenir un aumento de la incidencia
de varicela entre adultos, debemos lograr altas
coberturas de vacunacion entre bebés y adoles-
centes.

Los cambios epidemiologicos recientes ha-
cen que la varicela sea cada vez mas comun en
adultos y adolescentes (8,9).

La morbilidad general debida a la varicela
disminuye como consecuencia de la vacuna-
cion infantil masiva, esto es cuando la cober-
tura supera el 80%. La inmunizacion es capaz
de reducir la transmision de la varicela lo sufi-
ciente como para disminuir la morbilidad tanto
en adultos como en nifios (9-10).

Actualmente la vacuna para el VVZ per-
tenece al calendario nacional de vacunacion
(CNV) obligatorio de la Reptblica Argentina.
Las dosis deben ser aplicadas en el siguiente
orden: primera dosis a los 15 meses de vida y
la segunda dosis a los 5 afios de edad (ingreso
escolar).

La primera dosis ingresa al CNV en 2015
con el proposito de controlar la enfermedad en
los niflos y nifias a fin de disminuir la interna-
cion, morbilidad y mortalidad de la varicela y
sus complicaciones.

Segun el Ministerio de Salud la importan-
cia de iniciar la transicion a un esquema de dos
dosis se basd en que la dosis Gnica demostro
ser efectiva para reducir significativamente la
carga de enfermedad por varicela a los 6 afios

de su implementacion (periodo 2015-2020).
Segun datos analizados, se registra una dismi-
nucion mayor al 50% en la tasa de incidencia
global de la enfermedad. La incorporacion de
una segunda dosis en el esquema magnifica el
impacto de la estrategia siendo una herramien-
ta costo efectiva viable.

La aplicacion de esta segunda dosis se ini-
ci6 el primero de enero de 2020 e incluye a to-
dos aquellos nifios mayores de 5 afios, nacidos
a partir del 1 de octubre de 2013, hayan o no
recibido la primera dosis de la vacuna, en fun-
cion de iniciar o completar su esquema de dos
dosis. De no haberse aplicado la primera dosis,
se debera completar el esquema con una segun-
da dosis a los 30 dias (10).

En relacion al caso expuesto, los pacientes
portadores de VIH con inmunocompromiso
grave (recuento de linfocitos T CD4 inferior a
15%) tienen contraindicada esta vacuna.

La varicela es una enfermedad infecto con-
tagiosa aguda que resulta de la infeccion pri-
maria producida por el VVZ. Es una de las
enfermedades exantematicas mas frecuente de
la infancia en nuestro pais. Si bien suele ser
considerada una enfermedad benigna, en este
grupo etario es capaz de afectar a otras pobla-
ciones susceptibles de alto riesgo.

En este contexto, ante la sospecha diag-
noéstica de la neumonia por VVZ, el inicio del
tratamiento antiviral especifico y sostén clinico
no debe retrasarse por esperar la confirmacion
de la etiologia viral ya que nos enfrentamos a
una complicacion con alta tasa de morbilidad y
mortalidad en poblacion adulta y mas atin con
inmunocompromiso subyacente.
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