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ESTUDIOS EPIDEMIOLOGICOS
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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: este estudio, de amplia base poblacional, confirma el efecto beneficioso de la
vacunacion frente a varicela en nifios, disminuyendo también la incidencia pediatrica de herpes zdster, significativamente mas en
poblacion infantil vacunada, pero, ademds, en la no vacunada.

Comentario de los revisores: los resultados del seguimiento retrospectivo durante 12 afios de una amplia poblacién pedia-
trica de nifios vacunados o no frente a varicela demuestran que la incidencia de herpes zéster ha disminuido de manera global
en ambos grupos, pero sobre todo en poblacion vacunada. Faltan estudios que confirmen que esta tendencia se mantiene en la
edad adulta.

Palabras clave: vacuna varicela; nifios; epidemiologia; herpes zéster; incidencia.

Varicella vaccination leads to a decline in the pediatric herpes zoster incidence, except for children
under two years of age

Abstract

Authors’ conclusions: this large population-based study confirms the beneficial effect of varicella vaccination in children and
the decrease in the pediatric herpes zoster incidence, significantly more pronounced in the vaccinated child population, but also
present among unvaccinated children.

Reviewers’ commentary: the results of this 12-year retrospective follow-up of a large pediatric population of children vac-
cinated or not against varicella, show that the pediatric herpes zoster incidence has decreased globally in both groups, but es-

pecially in the vaccinated population. Studies should be continued to confirm that this trend is maintained in adulthood.

Key words: varicella vaccine; child; epidemiology; herpes zoster; incidence.

RESUMEN ESTRUGTURADO Emplazamiento: datos poblacionales de nifios pertenecien-

tes a las bases de datos de 6 aseguradoras de salud integradas,
Objetivo: conocer la incidencia de herpes zéster (HZ) en participantes de la Base de Datos de Seguridad vacunal de los
relacién al estado vacunal frente a varicela. Centers for Disease Control and Prevention (CDC) en EE.UU.
Disefio: estudio de cohortes de amplia base poblacional,re- ~ Poblacién de estudio: 6 372 067 nifios menores de |8 afios
trospectivo, entre los afios 2003 y 2014. que fueron miembros de una de las aseguradoras en algln

momento desde enero de 2003 a diciembre de 2014. Se ex-
cluyeron los nifios vacunados antes de la aprobacion de la
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vacuna en 1995 (n = 6298) y aquellos en los que solo se docu-
mentaba una dosis de vacuna antes de los | | meses (n = 4267).
Se registro el tiempo de seguimiento, las dosis de vacunas y la
presencia de HZ.

Evaluacion del factor de riesgo: calcular la incidencia
anual de HZ entre nifios de 0 a |7 afios en relacién con el
estado vacunal frente a varicela.

Medicion del resultado: la medida principal fue la inciden-
cia de HZ diagnosticado clinicamente utilizando la clasifica-
cion CIE-9, en el ambito hospitalario, extrahospitalario y de
los servicios de urgencias. Los datos fueron ajustados en fun-
cion del célculo de un estudio previo en el que se realizé
diagnéstico de confirmacion mediante reaccion en cadena de
la polimerasa (PCR) de casos de HZ, que mostré un valor
predictivo positivo del 96,8%. De los registros clinicos se ob-
tuvieron,ademds de la edad y el sexo los datos sobre vacuna-
cion frente a varicela y los datos sobre estado de inmunode-
presion. La incidencia fue calculada dividiendo el nimero de
casos en cada periodo anual entre el nimero de personas y
ano en la poblacién durante cada periodo, y se expreso6 en
numero de casos por 100 000 personas/afio.

Resultados principales: hubo 3 186 732 (50%) nifios vacu-
nados durante algiin periodo del estudio frente a 3 185 335
nifios no vacunados. La proporcion de nifios que habian reci-
bido al menos una dosis de vacuna pasé del 27-52% en 2003 al
82-91% en 2014. La incidencia ajustada de HZ en todo el pe-
riodo fue de 27 casos (intervalo de confianza del 95% [IC 95]:
[7 a 39) por 100 000 personas/aiio en vacunados, frente a
153 (IC 95:128 a 179) en no vacunados (razén de densidades
de incidencia [RDI]: 0,18)*. La incidencia global descendié un
72% (p <0,0001) desde 2003 a 2014. Entre los no vacunados,
hubo un aumento significativo de casos de 2003 a 2007 (has-
ta 210 casos por 100 000 personas/aio), para luego descen-
der drasticamente hasta 63 por 100.000 en 2014.

Fue excepcion el grupo de | a2 afios, en el que la incidencia de
HZ fue significativamente mas alta en vacunados (48 casos por
100 000 personas/afio) que en no vacunados (20 por 100 000
personas/afio; p <0,0001) (RDI: 2,4). En nifios de 4 o mas afios
vacunados, la incidencia fue de 28,5 casos por 100 000 personas/
afio para los vacunados con una dosis, frente a 14,1 casos por
100 000 personas/afio en vacunados con dos dosis (p <0,0001).

Conclusion: este estudio, de amplia base poblacional, confir-
ma el descenso global de los casos de HZ pediétrico, con in-
cidencia significativamente menor en los vacunados, lo que
refuerza la hipotesis del beneficio de la vacunacion sistemati-
ca frente a la varicela para prevenir el HZ pediatrico.

* Calculada a partir de los datos ofrecidos en el estudio.
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Conflicto de intereses: del total de autores, 5 han recibido
algun tipo de pago por parte de empresas relacionadas con la
vacunacion infantil.

Fuente de financiacion: soporte econémico facilitado por
los CDC de EE. UU.

COMENTARIO CRITICO

Justificacion: la inclusion de la varicela en los calendarios de
vacunacion obliga a una vigilancia epidemioldgica constante,
especialmente de aquellas enfermedades que, como el HZ,
podrian incrementar su incidencia como consecuencia de
ello. Desde 2016 se han publicado trabajos que informan de
una disminucion de la incidencia de HZ en poblaciones vacu-
nadas'2 Este estudio confirma esta tendencia.

Validez o rigor cientifico: estudio de cohortes retrospec-
tivo que utiliza una amplia muestra de sujetos adecuadamen-
te representativa. La medicion de exposicién y efecto median-
te registros clinicos y vacunales estd bien documentada,
parece fiable y es igual en ambos grupos. La gran amplitud en
el tiempo de seguimiento del estudio permite obtener resul-
tados de incidencia global en ambos grupos a lo largo de los
afios, pero modifica ligeramente el riesgo de enfermar duran-
te el estudio. La mayor parte de los diagnésticos son clinicos,
sin diferencia entre grupos, pero, para mejorar la fiabilidad se
calculd la incidencia ajustada segln se ha explicado previa-
mente. No se presentan datos clinicos ni serolégicos sobre la
incidencia de varicela en ninguno de los grupos. Al utilizar
como medida de efecto la densidad de incidencia (casos por
persona y tiempo) se soluciona el problema de los nifios que
van entrando y saliendo de la cohorte a lo largo del tiempo y
permite que un mismo nifio pueda pasar de un grupo a otro
al cambiar su estado vacunal.

Importancia clinica: la incidencia ajustada de HZ en todo
el periodo fue de 27 casos (IC 95: 17 a 39) por 100 000 nifios/
afio en vacunados, frente a 153 (IC 95: 128 a 179) en no va-
cunados (RDI:0,18). La diferencia de tasas de incidencia supo-
ne que, con la vacunacién de varicela, se podrian evitar hasta
un 60% de los casos de HZ que ocurren en nifios no vacuna-
dos (fraccion prevenible en expuestos). En nifios vacunados
entre | y 2 afios, la incidencia es 2,4 veces mayor que la de los
no vacunados, probablemente debido a que a esa edad la va-
cunacion podria adelantar el contacto con el virus, pero este
exceso de riesgo disminuye a partir de los 2 afios y en nime-
ros absolutos es menor que la tasa global en todas las edades
(48 frente 61 casos por 105 personas/afio). Respecto al efec-
to de la segunda dosis de vacuna, la incidencia de HZ fue algo
menos de la mitad (39%) en mayores de 4 afios con dos dosis
respecto a los de dosis Unica. Este estudio confirma el des-
censo de la incidencia detectada en publicaciones previas? en
menores de 10 afios.

Pagina 3 de 4



Vacunar contra la varicela reduce la incidencia de herpes zoster pediatrico, excepto en menores de 2 afios Martinez Rubio MV, et al.

Aplicabilidad en la practica clinica: estos resultados ava-
lan la actual politica de vacunacién con 2 dosis de varicela a
todos los nifos y disminuyen las dudas sobre la posibilidad de
que esta practica aumentara la incidencia de HZ en nifios
hasta 18 afios. Sera necesario continuar el seguimiento de
estas cohortes en la edad adulta para ver si se confirma esta
tendencia.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existe.
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