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Resumen

El herpes zoster (HZ) es causado por reactivacion del virus varicela-
zoster latente. Se caracteriza por exantema vesicular unilateral, neuri-
tis aguda y neuralgia posherpética. Aun hay escasos datos sobre el do-
lor asociado al HZ (DAZ), su repercusién en la calidad de vida (CdV) y la

utilizacién de recursos sanitarios (URS) asociada en
Argentina. En este estudio prospectivo, observacio-
nal, de una cohorte, realizado en 3 centros argenti-
nos se valud la carga de morbilidad asociada al HZ
en Argentina en contextos clinicos reales. Los pa-
cientes fueron enrolados en diversos momentos du-
rante un episodio herpético, y seguidos activamen-
te los dias 14, 21, 30, 60, 90, 120, 150 y 180. Hubo
96 enrolados(edad 70 = 10,7 anos; tiempo desde el
inicio del exantema 16 = 16,9 dias[media + DE]). El
puntaje del peor dolor (media + DE) disminuyd de
5,56+ 3,1 en el enrolamiento a 0,2 + 0,7 a los 180 dias
de seguimiento. El puntaje del cuestionario de cali-
dad de vida EQ-5D (media + DE) disminuyd significa-
tivamente de 0,8 + 0,1 antes del inicio del exantema
a 0,6 £0,2 tras su inicio (P <0,001), con mejoria gra-
dual de la CdV durante 180 dias (0,9 + 0,1), hasta un
puntaje similar al previo al inicio del exantema. La
URS maés frecuente fueron visitas al consultorio mé-
dico (96,9 %). La gran mayoria de pacientes comproé
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medicamentos recetados (95,8 %) y de venta sin receta (83,3 %) para los
episodios herpéticos. El DAZ estuvo asociado a gran carga de morbili-
dad, deterioro de CdV, aumento de URS y costos asociados en Argenti-
na. Esto subraya la importancia de estrategias de intervencién precoz o
prevencién para disminuir la carga de morbilidad asociada al HZ.

Palabras Clave: Carga de morhilidad, herpes zoster, calidad de vida, dolor por zoster.

El herpes zoster (HZ), frecuentemente llamado zos-
ter o culebrilla, es causado por la reactivacion del vi-
rus de la varicela-zoster que se encuentra latente den-
tro de ganglios sensitivos espinales o craneales. Ha-
bitualmente se caracteriza por un dolor debilitante,
un exantema ampollar unilateral con afectacion limi-
tada al dermatoma (1-3). En 2013, Vujacich y col. in-
formaron la prevalencia del HZ en Argentina como de
3,67 casos por 1000 anos-persona (4). Se informaron
tasas de incidencia de HZ similares en Norteamérica
y Europa, donde las tasas estuvieron entre 3,2 y 3,7
casos por 1.000 anos-persona (5-9).

Laincidencia, lagravedady la duracién del HZ aumen-
tan con la edad, probablemente debido alainmunose-
nescencia (10,11). El dolor asociado al HZ (DAZ) apa-
rece frecuentemente en la fase aguda y puede con-
vertirse en un dolor cronico o de larga duracion, de
mayor o igual a 90 dias, tras el inicio del exantema.
Este dolor angustioso y debilitante se conoce como
neuralgia posherpética (NPH) y puede generar an-
siedad, fatiga crénica, trastornos del sueno y depre-
sion intensa (12-15). En la literatura médica previa,
se registra un aumento de la proporcion de pacien-
tes con NPH desde el 5 %, en pacientes menores de
60 anos, hastael 20 %, en pacientes de 80 o masanosde
edad (16). El DAZ supone un impacto negativo im-
portante en la calidad de vida (CdV) del paciente y al-
tera en gran medida la capacidad funcional, al punto
que el dano se considera comparable al causado por
otras enfermedades cronicas como la insuficiencia
cardiaca congestiva, el infarto de miocardio, la diabe-
tes de tipo 2 y la depresidon mayor (5,13,17-21). El su-
frimiento del paciente, la debilidad para el autocuida-
do y la necesidad de utilizacién de recursos sanitarios
(URS) contribuyen a la disminucion de la CdV del pa-
ciente y al aumento de la carga econdmica del HZ y la
NPH (22). Aunque los antivirales como aciclovir, fa-
mciclovir y valaciclovir se usan frecuentemente para
disminuir el nimero de lesiones, acortar la duracién
de la enfermedad y prevenir la NPH, y otros medica-
mentos como los antidepresivos triciclicos y los anti-
convulsivantes, asi como los blogueos nerviosos, se
usan para aminorar los sintomas de DAZ y NPH, aun
no existen conclusiones con respecto a la eficacia de

estos medicamentos en el tratamiento del DAZ y de la
NPH entre los adultos de edad mas avanzada.

En la actualidad, no disponemos de datos suficientes
sobre la carga de morbilidad relacionada con el HZ en
la poblacion residente en Argentina. Por lo tanto, este
estudio prospectivo tiene como objetivo evaluarlacar-
ga de morbilidad debida a episodios de HZ, evaluar
su repercusion en la CdV general y determinar el uso
asociado de recursos sanitarios en un contexto clini-
co de atencién habitual en Argentina.

Materiales y métodos

Diseiio del estudio

El estudio se disend sobre la base de métodos simi-
lares a los descritos en el conjunto de estudios MAS-
TER (Monitoring and Assessing Shingles through Edu-
cation and Research) (23). Fue un estudio prospecti-
vo y observacional de 6 meses de duracion realiza-
do en pacientes que representaban casos nuevos y
prevalentes del episodio de exantema por HZ o DAZ
en curso. Se definieron casos nuevos como los pa-
cientes enrolados durante un episodio de HZ en cur-
so con una duracién menor o igual a 7 dias desde el
inicio del exantema o el comienzo del DAZ. Se defi-
nieron casos prevalentes como los pacientes enrola-
dos durante un episodio de HZ en curso con una du-
racion >7 dias desde el inicio del exantema o el co-
mienzo del DAZ. Seincorporaron pacientes de los con-
sultorios de médicos de cabecera o especialistas en
3 centros de Argentina (Fundacion Centro de Estudios
Infectologicos (FUNCEI), de la Ciudad de Buenos Ai-
res; Hospital Naval, Dr. Pedro Mallo, CABA, y Hospi-
tal Privado de la Comunidad, de Mar del Plata) entre
julio de 2007 y septiembre de 2012. Para todos los pa-
cientes incorporados, se definié el inicio de la enfer-
medad como la fecha de inicio del exantema por HZ
y no como la fecha de enrolamiento en el estudio. Se
hizo un seguimiento prospectivo de todos los pacien-
tes inscriptos durante 6 meses, a fin de evaluar la car-
ga de morbilidad asociada al UZ, la repercusién en la
CdV relacionada con la salud, la URS y los costos sa-
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nitarios asociados al HZ. El estudio fue aprobado por
los comités de revision institucional locales, como se
exige, y fue ejecutado de conformidad con las Guias
de Buenas Practicas Clinicas de la Conferencia Inter-
nacional sobre Armonizacion y la Declaracién de Hel-
sinki de la Asociacion Médica Mundial.

Poblacion del estudio

Los pacientes que cumplian todos los criterios de in-
clusién fueron elegibles para su participacion en el es-
tudio. Los pacientes elegibles incluyeron hombres y
mujeres de edad mayor o igual a 50 anos de edad en
la fecha de inicio del exantema por HZ con diagnos-
tico confirmado por un médico, de exantema por HZ
o DAZ (incluyendo dolor agudo o neuritis posherpé-
tica) y una fecha de inicio del exantema por HZ regis-
trada en la historia clinica del paciente.

Evaluaciones del estudio

Durante el estudio hubo un total de 10 evaluacio-
nes para los casos nuevos los dias 0, 7, 14, 21, 30,
60, 90, 120, 150 y 180. Todas ellas se llevaron a cabo
en el consultorio del médico. Con relaciéon a los ca-
sos prevalentes, hubo un total de 7 evaluaciones las
cuales también se llevaron a cabo en el consultorio
del médico los dias 0, 30, 60, 90, 120, 150 y 180. Ca-
bia la posibilidad de que los casos prevalentes reci-
bieran una Illamada del investigador, si hubiera sido
necesario, después de la primera visita. El dia 0 se
evaluaron las caracteristicas del paciente, incluidos
edad, sexo, empleo, ingreso mensual, dermatoma
principal del HZ, nimero de lesiones en el dermato-
ma principal y en los adyacentes, tratamientos para
el HZ y el puntaje del peor dolor prodrémico. Ade-
mas, el dia 0 se hicieron las siguientes evaluaciones:
la fecha de inicio del exantema por HZ, la evaluacién
del dolor (mediante el cuestionario de impacto inicial
del zoster [initial zoster impact questionnaire, 1Z1Q]
y el inventario breve del dolor por el zoster [zoster
brief pain inventory, ZBPI], la percepcion del médi-
co del episodio de HZ, la evaluacién de la CdV (me-
diante el EuroQolL de 5 dimensiones/EQ-5D para an-
tes del episodio de HZ o para el episodio de HZ), la
URS (mediante un cuestionario sencillo), los costos
sanitarios directos/gastos de bolsillo (mediante un
cuestionario) y los costos sanitarios indirectos (me-
diante el cuestionario de trabajo y productividad). El
registro de los medicamentos y tratamientos nece-
sarios para el episodio de HZ y los siguientes cues-
tionarios del estudio ZBPI, EuroQol, cuestionario de
trabajoy productividad, URS y el cuestionario de cos-
tos sanitarios se completaron los dias 14, 21, 30, 60,
90, 120, 150 y 180. Se efectuaron evaluaciones simi-

lares con los casos nuevos el dia 7. Las evaluaciones
de los dias 7, 14, 21 y 30 tuvieron una ventana de =3
dias y las evaluaciones de los dias 60, 90, 120, 150 y
180 tuvieron una ventana de +7 dias.

Criterios de valoracion

Mediciones del dolor

El criterio principal de valoracion sirvid para evaluar
la carga de morbilidad debida al DAZ en diversos mo-
mentos desde el inicio del exantema por HZ median-
te el cuestionario ZBPI. El cuestionario permitié eva-
luar el dolor asociado al HZ y la interferencia del dolor
en siete actividades de la vida diaria: actividad gene-
ral, estado de animo, capacidad para caminar, traba-
jo habitual, relacidén con otras personas, suefno y dis-
frute de la vida. El cuestionario ZBPI consta de 9 pre-
guntas basadas en una escala de Likert de 11 puntos,
de 0 (ausencia de dolor) a 10 (el peor dolor posible),
lo que permitio calificar el dolor en cuatro formas (en
curso, peor, menor, promedio durante las ultimas 24
horas), el alivio del dolor por el tratamiento o los me-
dicamentos de 0 % (sin alivio) a 100 % (alivio comple-
to), y la interferencia del dolor por HZ en las activida-
des de la vida diaria durante las ultimas 24 horas de 0
(sin interferencia) a 10 (interferencia completa). La in-
tensidad del dolor se baso en la calificacion del dolor
obtenida de la pregunta del ZBPI sobre el ‘peor dolor
durante las ultimas 24 horas’ (24).

El cuestionario 1Z1Q permitié evaluar la duracion, lain-
tensidad y las caracteristicas del peor dolor durante
la fase prodromica el dia 0. Se definié NPH como una
puntuacién mayor o igual a 3 en el "peor dolor duran-
te las ultimas 24 horas" en el momento mayor o igual
a 90 dias después del inicio del exantema.

Mediciones de la calidad de vida

El impacto del HZ y/o el DAZ en la CdV se evalué con
el cuestionario EuroQolL (EQ-5D), que midio cinco do-
minios, especificamente movilidad, autocuidado, acti-
vidades habituales (trabajo, estudio, tareas de la casa,
familia o actividades del tiempo libre), dolor/males-
tar y ansiedad/depresion. Se les pidi6é a los pacientes
que indicaran su estado de salud actual en una esca-
la visual analdgica de 0 (el peor estado de salud ima-
ginable) a 100 (el mejor estado de salud imaginable).
El dia 0, los pacientes llenaron dos veces el cuestiona-
rio EuroQol para describir la CdV: 1) cuando no pre-
sentaban HZ o DAZ y 2) durante el episodio de HZ. En
otras visitas de seguimiento, excepto el dia 7, llena-
ron el cuestionario EuroQolL una sola vez. Se usaron
los coeficientes de peso hispanicos para proporcionar
las preferencias especificas de la poblacién para los
estados de salud definidos en EQ-5D (25).
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Utilizacion de recursos sanitarios
La URS comunicada por el paciente se evalué median-
te un cuestionario sencillo que se administro en cada
visita del estudio. Se les pidi6 a los pacientes que pro-
porcionaraninformacién sobre el uso realizado de ser-
vicios de salud debido al exantema por HZ o al DAZ
desde su ultima visita. La URS incluy® las visitas a los
servicios de emergencia, el ingreso en el hospital o en
centros de atencion a largo plazo, el uso de servicios
de ambulancia o enfermeria, visitas a consultorios
médicos, fisioterapia/rehabilitacion, consulta a un psi-
quiatra/psicologo/psicoterapeuta o a un especialista.

Costos sanitarios de bolsillo
Los costos de bolsillos para atencion médica, inclui-
dos los costos de los medicamentos recetados (predo-
minantemente medicamentos antivirales), los medica-
mentos de venta sin receta y alternativos, se registra-
ron en un cuestionario de costos sanitarios.

Costos sanitarios indirectos

Los costos sanitarios indirectos se midieron median-
te un cuestionario de trabajo y productividad descrip-
tivo sencillo en el que se registraron el nimero de ve-
ces que el paciente se ausentd del trabajo debido a los
efectos del HZ y el DAZ/medicacidn/tratamiento, la(s)
causa(s) principal(es) de ausentismo, la duracion de
la licencia por enfermedad, la discapacidad y el tiem-
po de licencia para recuperarse del HZ o de los epi-
sodios de DAZ desde la ultima visita. Ademas, se les
pidid a los pacientes que calificaran su eficacia en el
trabajo durante el episodio de 0 % (ninguna eficacia)
a 100 % (eficacia completa).

Analisis estadistico

Se empled estadistica descriptiva para todas las va-
riables en el estudio; media, mediana, desviacion es-
tandar, rango, intervalo de confianza del 95 % para las
variables continuas y la distribucion de frecuencia de
las variables categodricas. Se evalud la significacion
estadistica de los cambios de la CdV en el transcurso
del tiempo mediante la prueba t de muestras parea-
das. Se empleo estadistica descriptiva para describir
el analisis de subgrupos por grupos etarios (50 - 59,
60 - 69, mayor o igual a 70) en el inicio del exantema
para la URS y otros parametros sanitarios.

Resultados

En el estudio se enrold un total de 96 pacientes elegi-
bles con HZ; 77 (80,2 %) pacientes eran del FUNCEI,
13 (13,5 %) del Hospital Privado de Comunidad
y 6 (6,3 %) del Hospital Naval. De los 96 pacientes,

39 (40,6 %) pacientes eran casos nuevos y 57 (59,4 %)
eran casos de HZ prevalentes. Hubo 91 pacientes el
dia 7, 88 el dia 14, 87 el dia 21, 86 los dias 30, 60 y 90,
82 los dias 120 y 150, y 80 pacientes en la visita de se-
guimiento a los 180 dias.

En la tabla 1 se resumen las caracteristicas de los pa-
cientes al momento del enrolamiento. La media +DE
de edad al momento de la inscripciéon fue de 70 + 10,7
anos y el 66,7 % de los pacientes fueron mujeres. La
media +DE del tiempo desde el inicio del exantema
fue de 16 = 16,9 dias y 95 (99,0 %) pacientes presenta-
ban exantema al momento de la inscripcion. El 7. 3%
de los pacientes estaban inmunocomprometidos. La
region del dermatoma principal mas frecuente para
el HZ fue la region toracica (31,3 %) seguida de la re-
gion lumbar (26,0 %) y la regién cervical (19,8 %).
La mayoria de los pacientes (65,2 %) con exantema
en el enrolamiento presentd entre 11 y 50 lesiones
en el dermatoma principal/adyacentes. Con respec-
to a la situacion de empleo antes del episodio del HZ,
el 41,7 % eran jubilados, el 41,7 % eran empleados
(el 30,2 %de tiempo completo y el 11,6 % de tiempo
parcial) y el 15,6 % eran amas de casa. El nivel edu-
cativo mas alto comunicado fue 33,3 % para carreras
terciarias, 29,2 % para escuela secundaria, 21,9 % para
universidad y 15,6 % para escuela primaria. El trata-
miento del HZ inicial mas frecuente fue el uso de an-
tivirales (90,6 %), especificamente aciclovir (51,0 %),
valaciclovir (33,3 %), famciclovir (9,4 %), seguidos por
los AINE/aspirina (59,4 %). Hubo 62 (64,6 %) pacien-
tes que presentaron dolor moderado a intenso (pun-
taje del peor dolor mayor o igual a 3) durante la fase
prodromica. El 11,5 % de los pacientes presentdo NPH
(peor dolor mayor o igual a 3 después de un periodo
mayor o igual a 90 dias desde el inicio del exantema).

En la figura 1 se ilustra la intensidad del peor dolor
asociado al HZ (categorizado como ausencia de dolor,
dolorleve, moderado e intenso) durante las ultimas 24
horas. La proporcion de pacientes con dolor modera-
do e intenso disminuyd del 79,1 % en el momento de
la inscripcion al 3,8 % a los 180 dias. En la tabla 2 se
ilustra la media del puntaje del peor dolor durante las
ultimas 24 horas (evaluado mediante el cuestionario
ZBPI) y el puntaje de CdV de los pacientes (puntajes
de EQ-5D) desde la inscripcion hasta los 180 dias. La
intensidad del dolor estuvo en su maximo en el mo-
mento de la inscripcion y disminuyé de manera es-
table durante los 180 dias (la media + DE disminuyd
desde 5,5 + 3,1 en la inscripcion hasta 1,8 + 2,5 a los
30 diasy 0,2 = 0,7 a los 180 dias). Ademas, hubo una
disminucion significativa del puntaje de EQ-5D des-
de el momento previo al inicio del exantema hasta la
inscripcion (de 0,8 + 0,1 a 0,6 + 0,2; P <0,001), segui-
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Tabla 1: Caracteristicas de los pacientes al enrolamiento

Caracteristicas de los pacientes Nimero total de pacientes (N = 96)
Edad (en anos), media + DE 70 + 10,7

Categoria etaria, n (%)

<60 18 (18,8)
60-69 30 (31,3)
>69 47 (48,9)
Faltante 1(1,0)
Sexo femenino, n (%) 64 (66,7)
Dias desde el inicio del exantema, media + DE 16 + 16,9
Presencia de exantema en la inscripcion, n (%) 95 (99,0)
Peor dolor por NPH mayor o i_gual a 3 después deoun tiempo =90 dias desde 11(11.5)
el inicio del exantema, n (%)
Inmunocomprometidos 7(7,3)
Dermatoma principal del HZ, n (%)
Toréacico 32 (31,3)
Lumbar 25 (26,0)
Cervical 19 (19,8)
Cefalico 12 (12,5)
Sacro 5 (5,2)
Faltante 3(3,1)
Nimero de lesiones en el dermatoma primario/adyacente, n (%)
1-10 14 (14,7)
11-20 37 (38,9)
21-50 25 (26,3)
51-100 19 (20,0)
Empleo antes del episodio de HZ, n (%)
Jubilado 40 (41,7)
Tiempo completo 29 (30,2)
Tiempo parcial 11 (11,5)
Ama de casa 15 (15,6)
Otro 1(1,0)
Nivel de educacion mas alto, n (%)
Escuela primaria 15 (15,6)
Escuela secundaria 28 (29,2)
Terciario 32 (33,3)
Universidad 21 (21,9)
Tratamiento del HZ, n (%)
Antiviral 87 (90,6)
Aciclovir 49 (51,0)
Valaciclovir 32 (33,3)
Famciclovir 9(9,4)
AINE/Aspirina 57 (59,4)
Antiepilépticos 17 (17,7)
Paracetamol 17 (17,7)
Opiaceo 15 (15,6)
Medicamento tépico 12 (12,5)
Antidepresivo 9(9,4)
Antibidtico 5(5,2)
Medicamento oftalmico 3(3,1)
Esteroide 3(3,1)
Ansiolitico 2(2,1)
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Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes al enrolamiento (continuacion)

Puntaje del peor dolor prodrémico, n (%)

Ausencia de dolor (0) 31(32,3)
Leve (1-2) 3(3,1)
Dolor moderado (3-6) 18 (18,7)
Dolor intenso (=7) 44 (45,9)
NPH: neuralgia posherpética; DE: desviacion estandar.
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Figura 1. Peor dolor asociado al herpes zoster durante las Gltimas 24 horas.

do de una mejoria gradual de la CdV con el paso del
tiempo, y llegdé a un puntaje de EQ-5D de 0,9 + 0,1 a
los 180 dias.

En la figura 2 se muestra la repercusion del DAZ en
la actividad general, el estado de 4animo, la capacidad
para caminar, el trabajo habitual, las relaciones con
otras personas, el sueno y el disfrute de la vida del pa-
ciente durante los 180 dias. La interferencia del DAZ
en las actividades diarias del paciente (medida con el
cuestionario ZBPI) disminuyo significativamente des-
de la inscripcion hasta los 180 dias.

En la tabla 3 se resume por categorias etarias la URS
relacionadaconelHZ desde el inicio del exantema has-
talos 180 dias. La URS mas frecuente fueron las visitas

al consultorio del médico (96,9 % pacientes) seguidas
de las visitas a la sala de emergencias (44,8 % pacien-
tes) y a especialistas (17,7 % pacientes). La proporcion
de pacientes de entre 50 y 59 anos de edad presentd
un aumento del uso de visitas a salas de emergencias
e ingresos hospitalarios, en comparacion con los pa-
cientes de otras categorias etarias. Los pacientes de
edad mayor o igual a 70 anos de edad presentaron un
uso mayor de servicios de enfermeria, visitas a fisio-
terapeutas y visitas a especialistas, mientras que los
pacientes de entre 60 y 69 anos de edad presentaron
un numero mas alto de visitas al psiquiatra/psicologo/
psicoterapeuta en relacién con los pacientes de otras
categorias etarias. La proporcién de pacientes que vi-
sitaron el consultorio del médico fue comparable en
todos los grupos etarios.

ISSN 2314-3193

actualizaciones EN SIDA E INFECTOLOGIA . buenos aires . noviembre 2016 . volumen 24 . numero 92:53-63.



CARGA DE MORBILIDAD ASOCIADA AL HERPES ZOSTER EN ARGENTINA

59

Montes JL et al.

Tabla 2. Puntajes del peor dolor y de EQ-5D a través del tiempo

Peor dolor durante las dltimas 24 h Puntaje de EQ-5D
Inscripcion 55+3,1 Antes del inicio del exantema 0,8+0,1
Dia 7 49+29 Inscripcion 0,6+0,2
Dia 14 3,7+3,0 Dia 7 0,7+0,2
Dia 21 3,0+3,0 Dia 14 0,7+0,2
Dia 30 1,8+25 Dia 21 0,8+0,1
Dia 60 09+1,7 Dia 30 0,8+0,1
Dia 90 05+1,6 Dia 60 0,8+0,1
Dia 120 04+1,2 Dia 90 0,8+0,1
Dia 150 0,3+0,8 Dia 120 0,9+0,1
Dia 180 0,2+0,7 Dia 150 0,9+0,1
Dia 180 0,9+0,1
l'-‘.
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—g— Actividad general
=8 Trabajo habitual
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=g Estado de animo

—@- Relaciones con otras personas

Capacidad de caminar

Sueno

Figura 2. Media de interferencia del dolor asociado al zoster en las actividades diarias. Un puntaje de’0’ indica ‘sin interferencia’ y un puntaje de

10" indica ‘interferencia completa’.

En la tabla 4 se resumen los costos de atencién sani-
taria asociados al HZ para la poblacidon general y por
categorias etarias. De los 96 pacientes, 35 (36,5 %) re-
quirieronla atencion de otras personas durante los epi-
sodios de HZ y 8 (8,3 %) pacientes contrataron o au-
mentaron el uso de cuidadores o asistentes persona-
les durante esos episodios. La proporcién de pacien-
tes cuyos familiares registraron ausentismo laboral
mientras se ocupaban de ellos fue del 19,8 %, y per-

dieron en promedio 7,2+8,6 dias de trabajo. Hubo 92
(95,8 %) pacientes que compraron medicamentos re-
cetados y 80 (83,3 %) que compraron medicamentos
de venta sin receta durante los episodios de HZ. La
proporciéon de pacientes que compraron medicamen-
tos alternativos (medicamentos que no eran los rece-
tados ni los de venta sin receta para los episodios de
HZ) fue del 12,5 %. Entre los usuarios de medicamen-
tos comprados, el costo promedio fue $ 280 en el caso
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Tabla 3. Utilizacion de recursos sanitarios asociada al herpes zoster desde el inicio del exantema

hasta los 180 dias por categorias etarias”

Tipo de URS Edad (en aiios) al inicio del exantema, n (%)/media + DE Nimero total de pacientes (N = 96)
50-569 (n = 18) 60-69 (n = 30) =70 (n =47) n (%) Media + DE'

Visita al consultorio del médico de atencion primaria 17 (94,4)/6,2 + 3,8 29 (96,7)/4,5+4,3 46 (97,9)/4,6+4,4 93 (96,9) 4,9+4,2
Visita a una sala de emergencias 11(61,1)/1,7+0,8 12(40,0)/1,4+0,7 20(42,6)/1,5+0,6 43 (44,8) 1,5+0,7
Visita al especialista 2(11,1)1,5+0,7 5(16,7)/1,6 +0,9 10 (21,3)/3,1 + 2,6 17 (17,7) 2,5642,2
Visita al psiquiatra/psicélogo/psicoterapeuta 1(5,6)/3,0£ NC 3(10,0)/2,7 +2,9 3(6,4)/1,0+0 7(7,3) 2,0+1,9
Servicio de ambulancia 1(5,6)/1,0 + NC 2(6,7)/1,0+0 3(6,4)/1,3+0,6 6 (6,3) 1,2+0,4
Visita a fisioterapeuta/rehabilitacion 1(5,6)/2,0 £ NC 1(3,3)/1,0 £ NC 3(6,4)/4,7 +6,4 5(5,2) 3,4+4,8
Hospitalizacion 2(11,1)/1,0+0 0 2(4,3)/7,5+5,0 4 (4,2) 4,3+4,7
Servicios de enfermeria 0 0 3(6,4)/7,0 +4,0 3(3,1) 7,0+4,0

"Falto la edad de un paciente. 'Veces que se uso6 cada recurso de salud o duracion (en dias) de la hospitalizacion entre quienes recurrieron a la
URS. NC: no calculable; DE: desviacion estandar

Tabla 4. Costos sanitarios asociados al herpes zoster desde el inicio del exantema hasta los 180 dias por categorias etarias’

5 . Edad (en aiios) al inicio del exantema, n (%)/media + DE" Nimero total de pacientes (N = 96)
Tipo de costo sanitario .
50-59 (n = 18) 60-69 (n = 30) =70 (n = 47) n (%) Media + DE'
Gastos de bolsillo

Se necesito la ayuda de otra perso-
na que se ocupara del paciente du- 7 (38,9) 8(26,7) 19 (40,4) 35 (36,5) N/C
rante los episodios de HZ

Se contraté/aumento la participa-

cion del cuidador durante los episo- 1(5,6)/330,0 £ NC*® 0 7 (14,9)/316,7 + 350,2° 8(8,3) 318,6 + 319,8°
dios de HZ
Un miembro de la familia se ausen-
t6 del trabajo mientras se ocupaba 5(27,8)/7,6 £ 1,3l 5(16,7)/6,4 £ 5,5 8(17,0)/8,4 £ 13,3!l 19 (19,8) 7,2 £ 8,6
del HZ del paciente
Compra de medicamentos receta- 17 (g4 4119340+ 101,15 29 (96,7)/284,3 + 115,0° 45 (95,7)/297,3 + 211,7° 92 (95,8) 279,9 + 166,4°
dos para el HZ
Compra de medicamentos de venta 1, (7 g)938 6+ 207,65 26 (86,7)/207,3 + 325,0° 39 (83,0)/399,1 + 532,5° 80 (83,3) 304,7 + 430,1°
sin receta para el HZ
Compra de medicamentos alternati- (55 319100+ 114,95 4 (13,3)/182,5 £ 279.4° 4 (8,5)/292,5 + 300,45 12 (12,5) 228,3 + 227,8°
vos para el HZ
Trabajo y productividad
S alleedien a”;‘fﬁ; ot ey elios 13 (72,2) 14 (46,7) 12 (25,5) 40 (41,7) N/C
Pérdida de ur;)g;ae:a:;rm completo 43 (100,0)411,2 + 9,49 9 (64,3)%/9,3 6,21 6 (50,0)%/31,7 = 31,6" 29 (72,5)¢ 15,0 + 17,41
el @ psgtfe‘f‘;;” el Ll 9(69,2)712,9 + 11,71 10 (71,4)/10,3 + 12,01 6 (50,0)%/39,5 + 52,81 26 (65,0)* 17,8 + 28,31
Continuaron con licencia por en-
ferme-dad prolongada por episo- 11 (84,6)"/11,4 £ 10,41 5 (35,7)%/8,6 + 3,8l 3(25,0)%/46,0 + 30,01 21 (52,5)* 17,56 £ 19,9
dios de HZ
ettt e clespeeiiad per 5 (38,5)7/12,8 + 6,8l 3(21,4)/8,7 £ 1,5/ 1 (8,3)46,0 + 35,4l 11 (27,5)¢ 17,2 + 18,8!

episodios de HZ

Uso de vacaciones para recupe-
rarse 1(7,7)*/50,0 £ NC 2(14,3)/1,0+0 2(16,7)*/11,5 £ 5,0 5(12,5)* 15,0 + 20,41
de los episodios de HZ

Tasa de eficacia en el trabajo

$0 + + +
durante los episodios de HZ 14 (100,0)**"/84,1 + 13,0 14 (100,0)%/69,0 + 36,5 11(91,7)*/78,8 + 22,9 40 (100,0) 77,4 + 26,1

"Falto la edad de un paciente. 'Entre los pacientes que pagaron de su bolsillo los respectivos recursos y el trabajo perdido por la respectiva razon.
*Proporcion de pacientes basada en el nimero total de pacientes empleados antes de los episodios de HZ (N=40). *Cantidades gastadas en ARS.
ILa unidad representa el nimero de dias. La unidad representa el nimero de veces. “Un paciente comunicd la tasa de eficacia aunque no estaba
empleado durante el episodio de HZ. N/C:no corresponde; NC:no calculable; DE:desviaciéon estandar.
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de los medicamentos recetados, $228 en el caso de los
medicamentos alternativos y $ 305 en el caso de los
medicamentos de venta sin receta (valores expresa-
dos en pesos argentinos). Hubo 40 (41,7 %) de los pa-
cientes que trabajaban en un empleo pago antes de su
episodio de HZ, de los cuales 29 (72,5%) y 26 (65,0%)
comunicaron la pérdida de un dia laboral completo y
parte de un dia laboral durante un periodo promedio
de 15,0 £+ 17,4 y 17,8 + 28,3 veces, respectivamente.
Hubo 21 (52,5%) de los pacientes que tomaron licencia
por enfermedad prolongada por episodios de HZ du-
rante un promedio de 17,5 + 19,9 dias, 11 (27,5 %) de
los mismos continuaron con discapacidad por episo-
dios de HZ durante un promedio de 17,2 + 18,8 dias y
5 (12,5 %) usaron una media de tiempo de vacaciones
o licencia de 15,0 + 20,4 para recuperarse del episodio
de zoster. La eficacia en el trabajo calificada por los
pacientes estuvo en una media+DE de 77,4 + 26,1 %
durante los episodios de HZ.

Con respecto a las categorias etarias, la proporcién
de pacientes empleados durante el estudio fue de
72,2 %, en el caso de los pacientes de entre 50 y 59
anos, de 46,7 %, para los pacientes de entre 60 y 69
anos y de 25,5 %, para los pacientes de edad ma-
yor o igual a 70 anos. Después de los episodios de
zoster, una proporcion mayor de pacientes de en-
tre 50 y 59 anos de edad tomaron licencias por en-
fermedad prolongada (84,6 %) y continuaron con
discapacidad (38,5 %). Se comunicd que proporcio-
nes mas altas de pacientes de entre 60 y 69 anos de
edad, con el 71,4 %, y de entre 50 y 59 anos de edad,
con el 69,2 %, perdieron una parte de un dia laboral
debido al HZ que pacientes de edad mayor o igual
a 70 anos de edad (50,0 %). La tasa de eficacia en
el trabajo durante los episodios de HZ fue compa-
rable en las categorias etarias de 50 a 59 ahos y de
edad mayor o igual a 70 anos (84,1 = 13,0 % frente a
78,8 £ 22,9 %) (Tabla 4).

Discusion

Segun nuestro conocimiento, este es el primer estu-
dio prospectivo de Argentina en el que se evalud y se
demostro la carga de morbilidad asociada al HZ y su
repercusiéon en la CdV, la URS y el costo sanitario. De-
bido al proceso inflacionario en nuestro pais, las es-
timaciones de costos en el presente estudio pueden
ser dificiles de evaluar, pudiendo no reflejar con exac-
titud los costos actuales.

Enelmomento delainscripciénenel estudio, el 64,6 %
de los pacientes presentaron dolor moderado a inten-
so (puntaje del peor dolor mayor o igual a 3) duran-

te la fase prodromica. Los resultados actuales fueron
concordantes con los registrados en la literatura mé-
dicas previa, donde se comunicaron resultados simi-
lares (22-23,26-28). Solo el 11,5 % de nuestros pacien-
tes presentd NPH, segun la comparacién con los da-
tos médicos publicados con anterioridad, a pesar de
tener una media etaria de 70 anos. En un estudio, el
21 % de los pacientes presentaron NPH en una pobla-
cion con una media de edad de 65 anos (22). En otro
estudio, el 38,4 % de los pacientes presentaron NPH
en una poblaciéon con un promedio de edad de 64 anos
(29). En Canaday Tailandia, la prevalencia de NPH fue
del 46,7 % y del 19,6 %, respectivamente (23,28). Los
motivos por los que en el presente estudio se obser-
va una proporcion baja de NPH, a pesar de la edad
avanzada y el dolor prodrémico (65 % de los pacien-
tes), pueden haber radicado en la brevedad del perio-
do desde el inicio del exantema hasta el enrolamien-
to en el estudio y el alto uso de medicamentos anti-
virales (91 %).

En el enrolamiento, una proporcion mas alta de pa-
cientes presentaban dolor asociado al HZ moderado a
intenso (el peor dolor durante las ultimas 24 horas) y
unainterferencia maximaentodas sus actividades dia-
rias. En el transcurso de los 180 dias, disminuyeron la
intensidad del DAZy lainterferencia en las actividades
diarias y aumentd la CdV. Los resultados fueron ané-
logos a los registrados por la literatura médica previa,
donde el dolor agudo y el malestar por el HZ planted
unarepercusion negativa importante en el estado fun-
cional y la CdV de los pacientes (22, 29). En el presen-
te estudio, la CdV mejoré significativamente desde el
enrolamiento hasta los 180 dias; durante este periodo
de tiempo se observaron visitas frecuentes de los pa-
cientes al consultorio médico (96,9 %), ingresos en la
salade emergencia (44,8 %), atencion recibida de otras
personas durante los episodios de zoster (36,5 %), y
la compra de medicamentos recetados (95,8 %) y an-
tivirales (90,6 %). Con respecto a la URS, las diferen-
cias de grupo entre las categorias etarias mostraron
que los pacientes de 50 a 59 anos comunicaron pro-
porciones mas altas de visitas a la sala de emergen-
cias, hospitalizaciones y uso de servicios de ambulan-
ciaen relacion a los pacientes con edad mayor o igual
a 60 anos. Ademas, los cuestionarios sobre trabajo y
productividad indicaron que proporciones mas altas
de pacientes de este grupo etario continuaron también
con licencia por enfermedad prolongada y discapaci-
dad por episodios de HZ que los pacientes de 60 a 69
y mayor o igual a 70 anos de edad. Estos grupos eta-
rios, en Argentina, ocupan el tercer lugar en Améri-
ca del Sur y el décimo-tercer lugar en el mundo. Se-
gun el Instituto Nacional de Estadisticas y Censos, la
cohorte de personas de edad mayor o igual a 65 anos
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es relativamente alta (11 %) y se prevé un rapido cre-
cimiento hasta el 19 % para el ano 2050 en el pais. El
porcentaje de personas de edad avanzada en Argenti-
na durante mucho tiempo ha sido el segundo en Lati-
noameérica después de Uruguay y ha estado muy por
encima del promedio mundial (7 %) (30,31). Es bien
sabido que los pacientes de edad avanzada son mas
vulnerables al HZ y a la aparicion de NPH (22,29) por
lo tanto, deben hacerse esfuerzos considerables para
planearestrategias preventivas orientadas adisminuir
la carga general de morbilidad.

El estudio presente tiene varias limitaciones. En pri-
mer lugar, la poblacién del estudio incluyé pacientes
de mayor edad (>50 anos) que buscaron atencién por
los episodios de HZ, lo cual puede haber resultado en
la inclusion de casos mas graves de HZ que los pre-
sentes en la poblacién general. En segundo lugar, no
hubo confirmacion de laboratorio de la infeccidon por
HZ antes del enrolamiento de los pacientes en el estu-
dio; los pacientes se enrolaron sobre la base del diag-
noéstico de exantema por HZ o DAZ confirmado por el
médico, lo que puede haber llevado a la clasificacion
errénea de HZ. Sin embargo, el diagndstico de HZ es
clinicamente caracteristico por su presentacion como
rash metamérico, de esta manera la evaluacién clini-
ca es habitualmente suficiente sin necesidad de prue-
bas de laboratorio. En tercer lugar, la inclusién de da-
tos provenientes solamente de 3 centros disminuye la
validez externa de los hallazgos, aunque los resulta-
dos actuales son coincidentes con los informados en
la literatura médica (15,32).

En conclusidn, el presente estudio demostré que el
HZ en Argentina se asocia a una importante carga de
morbilidad, deterioro de la CdV y aumento de la URS
y los costos asociados. En la medida en que aumen-
ta la proporcion de pacientes de edad avanzada en el
pais y este es un factor prondstico importante de ma-
yor gravedad de la enfermedad, se sospecha que en
el futuro proximo aumentara la proporcion de casos
de HZ y NPH. Por lo tanto, es de suma necesidad con-
tar con estrategias de intervencion precoz y preven-
cidén, como la vacunacion, para disminuir en Argenti-
na la carga de morbilidad asociada al HZ.
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Herpes zoster- Summary

associated pain, Herpeszoster(HZ)is caused by re-activation of latent varicellazostervirus

and is characterized by unilateral, vesicular cutaneous eruptions, acute
neuritis, and post-herpetic neuralgia. To date, data on HZ associated
pain (ZAP) and its impact on quality of life (QolL) and associated
healthcare resource utilization use (HCRU) in Argentina is scarce. This
study assessed the burden of illness associated with HZ in Argentina
in a real-life clinical setting. This was a prospective, observational,
single-cohort study conducted in 3 sites across Argentina. Patients
were enrolled at various time points during the course of a zoster
episode and were actively followed on days 14, 21, 30, 60, 90, 120, 150,
and 180. There were 96 HZ patients enrolled with a mean+SD age and
time since rash onset of 70+10. 7 years and 16+16. 9 days, respectively.
Mean+SD worst pain score decreased from 5. 5+3. 1 at enrollment to
0.2+0.7 at 180 days of follow-up. The mean+SD EQ-5D score significantly
decreased from 0. 8+0. 1 before rash onset to 0. 6+0. 2 after rash onset
(P <0.001) followed by gradual improvement in QoL over 180 days
(0. 9+0.) reaching a similar score to that prior to rash onset. The most
common HCRU was visits to the doctor’s office with 96.9%. The vast
majority of patients purchased prescription medications (95.8%) and
over-the-counter medications (83.3%) for HZ episodes. ZAP was found
to be associated with severe burden of illness, impaired QoL, increased
HCRU, and associated cost in Argentina; highlighting the importance
of early intervention or prevention strategies to reduce HZ-associated
disease burden.

Keywords: Burden of illness, herpes zoster, quality of life, zoster pain.

health-related quality
of life, and healthcare
utilization in Argentina
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