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Resumen El herpes zoster (HZ) es una enfermedad frecuente, con una importante carga para
el sistema sanitario. Su prevalencia es mas elevada en > 50 anos de edad, y aln mas en las
personas con enfermedades cronicas como diabetes mellitus, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), asma o enfermedades cardiovasculares. El dolor asociado al HZ puede ser
incapacitante y persistente y, al igual que otras complicaciones, puede afectar negativamente
la calidad de vida de los pacientes. La vacunacion es la Unica estrategia capaz para prevenir
la aparicion del HZ y el desarrollo de sus complicaciones. La vacuna recombinante adyuvada
frente al HZ (RZV) ha demostrado ser eficaz en diferentes poblaciones, en particular en los
pacientes con enfermedades cronicas. Informar y proteger a los pacientes de riesgo frente al
HZ con RZV requiere de una buena coordinacion entre los especialistas de atencion primaria y
hospitalaria.
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Prevention of herpes zoster infection in patients with chronic diseases: a necessity
due to its sociosanitary impact

Abstract Herpes zoster (HZ) is a common disease with a considerable burden on health care
systems. Its prevalence is higher in people > 50 years old, and even higher in people with chronic
diseases such as diabetes mellitus, COPD, asthma or cardiovascular disease. The pain associated
with HZ can be disabling and persistent and, as with other complications, can negatively affect
patients’ quality of life. Vaccination is the only strategy capable of preventing the onset of HZ
and the development of its complications. The adjuvanted recombinant zoster vaccine (RZV)
has proved to be effective in several populations, particularly in patients with chronic diseases.
Informing and protecting patients at risk from HZ with RZV requires good coordination between
primary and hospital care specialists.

© 2026 The Authors. Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Sociedad Espanola de
Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). This is an open access article under the CC BY license

(http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introduccion

Las enfermedades crdnicas son responsables en la actua-
lidad de mas del 80% del consumo de recursos sanitarios
en Europa'. A nivel nacional, se estima que al menos una
de cada 3 personas presentan alguna enfermedad cronica,
alcanzandose el porcentaje mas alto entre los mayores de 65
afos’. Se espera, ademas, que estas cifras continiien aumen-
tando debido principalmente a los cambios demograficos y
a la mayor esperanza de vida®. Esto supone un reto de cara
al manejo asistencial de estos pacientes, que ademas de
requerir cuidados especificos para su enfermedad crénica
también pueden verse afectados por enfermedades infec-
ciosas, que pueden contribuir a un mayor deterioro de su
calidad de vida.

En este sentido, se ha descrito que los pacientes con
enfermedades cronicas tienen una mayor susceptibilidad a
padecer enfermedades infecciosas debido al debilitamiento
de su sistema inmunitario, cuyo origen es la propia enfer-
medad de base y/o los tratamientos recibidos*%. Al mismo
tiempo, las enfermedades cronicas son mas prevalentes en
mayores de 50 afos, edad a partir de la cual se produce un
deterioro progresivo del funcionamiento del sistema inmu-
nitario (tanto de la inmunidad innata como adaptativa),
fenémeno conocido como inmunosenescencia’. En conse-
cuencia, en estos pacientes la respuesta inmunitaria sera
mas deficiente frente a posibles infecciones y, en ocasiones,
en su respuesta frente a la vacunacion'®.

El herpes zoster (HZ) es una de las enfermedades infec-
ciosas que pueden afectar en mayor medida a los pacientes
con enfermedades crénicas, y mas aun a los adultos > 50
afnos®. Aunque su mortalidad es baja, son sus complicaciones
las que constituyen un verdadero problema de salud publica
en los paises occidentales''. Entre las enfermedades croni-
cas, en la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC),
el asma, la diabetes mellitus (DM) o las enfermedades car-
diovasculares existe un mayor riesgo de sufrir HZ>”. En este
articulo se revisa el impacto del HZ en las personas con
enfermedades cronicas y los beneficios de la vacunacion en
estos grupos de riesgo.

Impacto del herpes zoster sobre la calidad de
vida

El HZ es una enfermedad neurocutanea que ocurre por la
reactivacion del virus varicela-zoster (VVZ). La varicela, que
se manifiesta con una erupcion vesicular generalizada y que
suele ocurrir durante la infancia, constituye la primoinfec-
cion por este virus. Tras esta primoinfeccion, el VVZ queda
latente en los ganglios de las raices de la médula espinal, y
con el descenso de la inmunidad celular puede reactivarse
en etapas posteriores de la vida, causando en el dermatoma
correspondiente la erupcion vesicular y el dolor caracteris-
ticos del HZ'"?.

Factores de riesgo

Ademas del deterioro del sistema inmunitario asociado a
la edad (inmunosenescencia), existen otras situaciones de
riesgo de HZ por depresion del sistema inmunitario como las
enfermedades cronicas, los tratamientos inmunosupresores,
el estrés psicologico, la depresion, los traumatismos fisi-
cos, los antecedentes familiares de HZ y las infecciones que
afectan a la inmunidad celular, como la COVID-19 o el virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH)”'3. Asi, se ha obser-
vado un mayor riesgo de desarrollar HZ en los pacientes con
DM, EPOC, asma, enfermedades cardiovasculares, enferme-
dad renal crénica, artritis reumatoide, lupus eritematoso
sistémico y enfermedad inflamatoria intestinal (tabla 1)’.

Epidemiologia de la enfermedad

El HZ esta presente en todo el mundo y su prevalencia
es similar en todos los paises desarrollados. Su inciden-
cia aumenta con la edad, especialmente a partir de los
50 afos, oscilando entre 3,9 y 11,8 casos por 1.000 per-
sonas/afno en mayores de 65 anos, siendo mayor en la
poblacion femenina'* >,

En Espana, la tasa de incidencia (Tl) de HZ es de
412,7 casos/100.000 habitantes. A partir de los 50 afos se
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Tabla 1 Factores de riesgo del herpes zoster

Factor Estimacion del riesgo con IC 95% IC 95%

Antecedentes familiares de HZ OR: 2,48 1,70-3,60
Lupus eritematoso sistémico RR: 2,08 1,56-2,78
Traumatismo fisico RR: 2,01 1,39-2,91
Artritis reumatoide RR: 1,51 1,31-1,75
Estrés psicoldgico RR: 1,47 1,03-2,10
EPOC RR: 1,41 1,28-1,55
Enfermedad cardiovascular RR: 1,34 1,17-1,54
Enfermedad inflamatoria intestinal RR: 1,32 1,24-1,40
Enfermedad renal cronica RR: 1,29 1,10-1,51
Diabetes mellitus RR: 1,24 1,14-1,35
Asma RR: 1,24 1,16-1,31
Depresion RR: 1,23 1,11-1,36

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; HZ: herpes zoster; IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; RR: riesgo relativo.

Fuente: adaptado de Marra F, et al.’.

produce un aumento progresivo de la incidencia, con una
Tl en el grupo de 55-59 anos de 498,9 casos/100.000
habitantes, un 40% superior a la Tl del grupo de 50-54
anos, alcanzando su valor maximo entre los mayores de 85
anos, con una Tl de 1.013,1 casos/100.000 habitantes'®. Asi
mismo, también aumenta con la edad la incidencia de neu-
ralgia posherpética (NPH) que requiere hospitalizacion, con
un 91,4% de las hospitalizaciones por esta complicacion en
>50 afos'".

Presentacion clinica y complicaciones
asociadas

El HZ puede comenzar con un prodromo de tipo cefalea,
fiebre y mialgia, que precede a una fase aguda en la que
se produce la erupcion vesicular unilateral caracteristica,
acompafnada de un dolor agudo en las zonas afectadas. Tras
su aparicion, esta erupcion suele resolverse en el plazo de
un mes. No obstante, existen presentaciones atipicas del
HZ, como el HZ sine herpete (dolor unilateral sin lesiones
cutaneas), la afectacion bilateral simultanea, o incluso, un
exantema diseminado. Puede haber recurrencias de HZ en
el 1-6% de los casos, siendo mas frecuentes en los pacientes
inmunocomprometidos'?'¢.

El HZ puede resultar en complicaciones graves e incapa-
citantes. La mas frecuente es la NPH, que afecta hasta en
un 30% de los pacientes con HZ'®, y que se define como un
dolor en la zona afectada, que persiste al menos 3 meses
tras la resoluciéon de la erupcidon cutanea®. Esta compli-
cacion suele ser refractaria a los tratamientos analgésicos
habituales'”.

Por otra parte, la afectacion del nervio trigémino puede
producir HZ oftalmico, con riesgo de pérdida de vision
hasta en un 25% de los pacientes con HZ'®. La reactiva-
cion del VVZ en el ganglio geniculado del nervio facial
produce el HZ ético o sindrome de Ramsay-Hunt, con pér-
dida de audicién y posible paralisis facial periférica'®.
Ademas, aunque con menor frecuencia, el HZ puede
ser el desencadenante de complicaciones cardiovasculares
o cerebrovasculares'.

Impacto en la calidad de vida

Aunque la fase aguda del HZ es autolimitada, el dolor y
las complicaciones relacionadas con el HZ tienen un gran
impacto en la calidad de vida de los pacientes''. El dolor
por HZ se describe como eléctrico, ardiente, punzante,
lacerante o mordiente, y su duracion es indeterminada,
pudiendo persistir meses o incluso anos, no llegando en algu-
nos casos a desaparecer del todo. El dolor intenso puede
asociarse a anorexia, pérdida de peso, fatiga, depresion,
ansiedad, interrupcion de la vida social y del trabajo, y pér-
dida de independencia de la persona. Se ha reportado que
hasta el 64% de los pacientes tiene alteraciones del suefo y
que en mas del 50% de los casos el HZ interfiere las activi-
dades diarias de las personas que lo padecen'?%°,

Ademas de esta afectacion directa en la calidad de vida
de los pacientes, el dolor por HZ requiere la prescripcion de
analgésicos, antiepilépticos y ansioliticos, farmacos con una
eficacia limitada para este dolor y que, en muchos casos,
se mantendran durante largos periodos de tiempo, y con
potenciales efectos adversos como somnolencia, mareos,
trastornos de la marcha, caidas o aumento de peso. En el
caso de los pacientes polimedicados, habra que tener en
cuenta la posibilidad de interacciones farmacoldgicas entre
los tratamientos para tratar el HZ y los que reciben para sus
enfermedades de base?'.

Impacto del herpes zo6ster en las personas con
enfermedades crénicas

Los pacientes con enfermedades cronicas, ademas de tener
un mayor riesgo de sufrir HZ en comparacion con las personas
sanas de la misma edad, presentan con mayor frecuencia
complicaciones asociadas al HZ y de mayor gravedad??.

En estos pacientes, la mayor alteracion de la respuesta
inmunitaria puede favorecer la reactivacion del VVZ?%23,
siendo mas frecuentes las recidivas de HZ. En un estudio
retrospectivo, en el que incluyeron pacientes con DM, EPOC,
asma y enfermedad cardiovascular (ECV), se encontro un
mayor riesgo de recurrencia de HZ en los pacientes con
al menos una enfermedad crénica que en las personas sin
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enfermedad crénica. Ademas, después de experimentar una
primera recidiva, el riesgo de sufrir una segunda recidiva fue
2-3 veces superior en los pacientes con enfermedad crénica
comparado con el grupo control sin enfermedad de base’.
Asimismo, se ha descrito en los pacientes con enfermedades
crénicas una mayor intensidad del dolor causado por HZ a lo
largo de 6 meses de seguimiento tras el diagnodstico que en
poblacion sana?.

Por otra parte, el nUmero de enfermedades cronicas pre-
valentes también influye en el riesgo de desarrollar HZ. En
este sentido, las personas con mas de una enfermedad croé-
nica concomitante tienen un mayor riesgo de HZ que las
que solo tienen una®. En los estudios publicados, el riesgo
relativo (RR) para DM +ECV fue de 1,16 (intervalo de con-
fianza [IC] del 95%: 1,06-1,26) frente a tener solo DM?;
el RR para DM +insuficiencia cardiaca fue de 1,25 (IC 95%:
1,20-1,30) frente a DM solo 27; el RR para EPOC + DM fue de
1,20 (IC 95%: 1,17-1,22) frente a EPOC solo; y el RR para
EPOC +insuficiencia cardiaca fue de 1,25 (IC 95%: 1,2-1,3)
frente a EPOC solo?®.

Ademas del mayor riesgo de HZ y la repercusion que
sus complicaciones pueden tener en la calidad de vida de
los pacientes crénicos, también se ha descrito en deter-
minadas ocasiones el deterioro de la enfermedad de base
a causa del episodio de HZ?2. Ademas, la prescripcion de
mas medicamentos, sobre todo analgésicos, antiepilépticos
y sedantes, por el dolor asociado con el HZ, puede causar
potencialmente interacciones medicamentosas con los mul-
tiples farmacos que habitualmente precisa la enfermedad
de base del paciente?'.

A continuacion, se revisa la evidencia cientifica publi-
cada hasta el momento sobre el HZ y su impacto en 4 de las
enfermedades cronicas mas prevalentes: la DM, la EPOC y el
asma, asi como las enfermedades cardiovasculares.

Impacto del herpes zo6ster en las personas con
diabetes mellitus

Las personas con DM tienen el doble de riesgo de sufrir HZ
(tabla suplementaria A.1) que la poblacién no diabética®.
Este riesgo aumenta con la edad, siendo 3 veces superior en
mayores de 65 afios de edad frente al de personas sin DM?°.
Ademas, en un estudio retrospectivo de cohortes empare-
jadas, utilizando la base de datos «Integrated Health Care
Information Services», cuyo objetivo era examinar la aso-
ciacion entre el HZ y la DM (tipo 1 y tipo 2), se determind
que, en las personas con DM con enfermedades concomitan-
tes como EPOC o cardiopatia, el riesgo de HZ era aln mas
alto?.

Los mecanismos implicados en una mayor susceptibili-
dad al HZ de las personas con DM se han relacionado con
el estado proinflamatorio causado por la hiperglucemia croé-
nica y con ciertas alteraciones del sistema inmunitario. Se
ha demostrado que la DM se asocia a una disregulacion de las
respuestas inmunitarias innata y adaptativa®3°. En estudios
comparativos de la inmunidad celular y humoral entre pobla-
cion diabética y sana, se ha sefalado que el mayor riesgo de
HZ en las personas con DM podria deberse a un descenso de
la inmunidad celular especifica frente al VVZ*°.

Ademas, si existen complicaciones cronicas microvas-
culares y/o macrovasculares se ha objetivado una mayor

probabilidad de sufrir HZ. Asi, el riesgo de HZ es mayor en
las personas con DM con enfermedad coronaria (odds ratio
[OR]: 1,21; p<0,001) o con alteraciones microvasculares
(OR: 1,32; p<0,001) que en las personas con DM sin estas
comorbilidades®.

Por otro lado, se ha observado que algunos tratamien-
tos antihiperglucemiantes estan relacionados con un mayor
riesgo de HZ. Concretamente, los pacientes tratados con
tiazolidinedionas (p < 0,05), inhibidores de alfa-glucosidasas
(p<0,001), o insulina (p<0,001), tienen un riesgo signifi-
cativamente mayor de tener HZ que los que toman solo
metformina o sulfonilureas?.

Desde un punto de vista clinico, un episodio de HZ puede
deteriorar el curso evolutivo de la DM. En un estudio rea-
lizado en Valencia en las personas con DM que sufrieron
un episodio de HZ se observo un deterioro del control glu-
cémico, con un aumento de la hemoglobina A1c (HbA1c)
en el 24% en los pacientes previamente bien controlados
(HbA1c < 6,5%). Ademas, el episodio de HZ se asocié a un
mayor aumento del uso de recursos sanitarios en las per-
sonas con DM que en la poblacion no diabética (RR=1,2).
Adicionalmente, el uso de recursos para el manejo de la DM
fue persistentemente mayor durante los 6 meses posterio-
res al episodio de HZ que antes de este, tanto en relacion
con consultas ambulatorias (RR=1,02) como en nimero de
hospitalizaciones (RR=1,27), duracion de la hospitalizacién
(RR=1,11) y en uso de farmacos antidiabéticos (RR entre
1,02 y 1,07, dependiendo de la medicacion)?’. Igualmente,
en un estudio de EE. UU. se detect6 un mayor uso de recursos
sanitarios en las personas con DM tipo 2 (DM2) con HZ (visitas
a urgencias y ambulatorias) que, en las personas con DM sin
HZ, incluso hasta un afo después del episodio de HZ?°.

Finalmente, el riesgo de sufrir NPH es un 50% superior en
las personas con DM*'32) que en las personas no diabéticas
(p <0,01)*2. El dolor persistente por HZ esta aumentado un
18% y es mas intenso en los pacientes con DM2 que en las
personas sin DM. Ademas, tras una infeccion por HZ, en los
pacientes con DM2 la calidad de vida es peor y su mejora es
mas lenta que en las personas sin DM** (fig. 1). También se
ha reportado que la intolerancia a la glucosa es un factor de
riesgo para la NPH*,

Herpes zoster en las personas con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica

La inflamacion cronica y la disregulacion del sistema inmu-
nitario en la EPOC pueden predisponer a padecer HZ3*3°,
Este riesgo aumentado ha sido reportado en diferentes estu-
dios (tabla suplementaria A.2). Segin un metaanalisis, en
los pacientes con EPOC, la probabilidad de desarrollar HZ es
un 41% mayor que en la poblacion sana®. Asi mismo, en un
estudio retrospectivo se ha encontrado una frecuencia 5,7
veces mayor de HZ en los pacientes con EPOC que sin EPOC
(p<0,001)*”. Ademas, la EPOC se asocia a un mayor riesgo de
NPH en estos pacientes que en las personas sin esta enferme-
dad, con un riesgo aumentado del 53% (ORa=1,53; IC 99%:
1,35-1,72)%.

Un aspecto importante a tener en cuenta sobre el HZ en
los pacientes con EPOC son los tratamientos que se adminis-
tran habitualmente, porque los corticosteroides inhalados o
sistémicos aumentan el riesgo de HZ, probablemente debido
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a la alteracion de la funcién inmunitaria normal®. En un
estudio retrospectivo realizado en la Comunidad Valenciana,
sobre una cohorte de mas de 2 millones de personas, con mas
de 160.000 pacientes con EPOC, se encontro que la EPOC
aumentaba un 45% el riesgo de HZ con respecto a las per-
sonas sin EPOC y este riesgo era incluso mayor (61%) en los
pacientes con EPOC tratados con corticosteroides inhalados.
Ademas, se observd que los pacientes con EPOC y HZ con-
sumieron mas recursos sanitarios que los pacientes con HZ
sin EPOC, con mas consultas externas y mayor nimero de
hospitalizaciones con estancias mas largas, lo que podria
estar relacionado con episodios de HZ mas graves en los
pacientes con EPOC?. Esto Ultimo estd en linea con otras
publicaciones existentes, donde se apunta a un mayor uso
de recursos sanitarios en los pacientes con EPOC que pre-
sentan HZ?. Si bien, en este mismo estudio se indica que no
hubo un impacto estadisticamente significativo del HZ sobre
los recursos consumidos debido a EPOC durante los 6 meses
posteriores al HZ en comparacion con los 6 meses anteriores
al HZ?8.

Adicionalmente, en una encuesta realizada en los pacien-
tes con EPOCy HZ, el 25,5% de los encuestados declaré haber
presentado un aumento de los sintomas de EPOC o disnea
y el 12% reporto haber presentado una exacerbacion de la
enfermedad respiratoria durante el episodio de HZ* (fig. 2).

Impacto del herpes zoster en las personas con
asma

El asma se asocia a un desequilibrio de la inmunidad
Th1/Th2, con elevacion de la poblacion Th2 y disminu-
cion de Th1, lo que favorece la atopia y el desarrollo
de algunas enfermedades croénicas. Una menor actividad
inmunitaria Th1 explica que los pacientes con asma ten-
gan una mayor susceptibilidad a padecer HZ3¢, porque la
reactivacion del VVZ esta relacionada con niveles bajos
de citocinas Th1 (interleucina 2 [IL-2] y factor de necro-
sis tumoral alfa [TNFa]) y con niveles elevados de citocinas
Th2 (IL-10 e IL-4). Ademas, la inmunidad innata también
puede estar alterada en el asma, con deficiencias en las vias
de senalizacion antiviral dependientes o independientes de
interferon, lo que también contribuye al riesgo de HZ en las
personas con esta enfermedad de base®.

El mayor riesgo de HZ en los pacientes con asma ha sido
reportado en numerosas publicaciones (tabla suplementaria
A.3). En un estudio de mas de 40.000 personas con asma,
se observo una mayor incidencia de HZ, estadisticamente
significativa (1,48 veces mas que en poblacion no asmatica),
en todos los grupos de edad mayores de 20 anos estudiados
en comparacion con la poblacion general®.
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En la evaluacion de la influencia de los tratamientos que
reciben los pacientes asmaticos sobre el desarrollo de HZ,
se ha observado que los pacientes tratados con corticoste-
roides inhalados o sistémicos mostraron un mayor riesgo de
HZ (hazard ratio ajustado [HRa] =0,78; 1C95%: 0,70-0,87)“.
Ademas, en una revision sistematica reciente se ha detec-
tado que el riesgo de desarrollar HZ era mayor en adultos
con asma tratados con corticoides sistémicos que con cor-
ticoides no sistémicos (odds ratio ajustado [ORa]=1,33 [IC
95%: 1,25-1,42] vs. 1,17 [IC 95%: 1,12-1,21]), que existia
una asociacion entre el uso de prednisolona oral (usada en
el momento actual, recientemente o en el pasado) y el
desarrollo de HZ, y que no habia diferencias en el riesgo
de HZ con corticosteroides inhalados solos (tanto con ago-
nistas beta de accion corta [SABA] como con antagonistas
muscarinicos de accion corta [SAMA]). Sin embargo, se ha
encontrado que el riesgo de HZ aumento con el tratamiento
combinado con antagonistas antimuscarinicos de accion pro-
longada (LAMA) y corticosteroides inhalados (ORa=1,15; IC
95%: 1,07-1,25)*.

En cuanto al desarrollo de complicaciones por HZ, los
pacientes asmaticos tienen 1,9 veces mas probabilidad de
sufrir HZ oftalmico* y el riesgo de NPH es un 20% superior
que en la poblacién general®®.

Ademas, se ha comprobado que las personas con asma
que padecen HZ consumen mas recursos sanitarios que los
que no sufren HZ, con un mayor nimero de ingresos hospita-
larios, de visitas en urgencias y consultas externas® (fig. 2).

Impacto del herpes zoster en las
enfermedades cardiovasculares

Diversos estudios han descrito el aumento de eventos car-
diovasculares y cerebrovasculares tras un episodio de HZ.
Este fenomeno podria estar relacionado con la reactivacion
del VVZ en los ganglios sensoriales y auténomos, lo que
induciria inflamacion sistémica, aumento del tono simpa-
tico y de la presion arterial, y alteraciones inmunitarias.
Todas estas alteraciones podrian llevar a una vasculopatia
que seria el sustrato de los accidentes cardiovasculares y
cerebrovasculares*-,

En un analisis de mas de 100.000 pacientes con HZ y mas
de 200.000 controles sanos se observé un aumento estadis-
ticamente significativo de enfermedades cardiovasculares y
cerebrovasculares después de un episodio de HZ, y también
que el riesgo de infarto agudo de miocardio (IAM) y acciden-
tes cerebrovasculares (ACV) era mayor en las personas que
habian desarrollado HZ antes de los 40 afos de edad”.
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En la tabla suplementaria A.4 se recogen las evidencias
que demuestran la relacion entre las enfermedades cardio-
vasculares y el HZ. De toda la evidencia recogida en esta
tabla, cabe destacar que el HZ aumenta el riesgo de IAM
(RR=1,18) y que es mayor en el primer mes (RR=1,92) des-
pués del episodio de HZ*®. Esto mismo ha sido demostrado
en un estudio retrospectivo sobre mas de 2.000.000 de per-
sonas (17.912 personas con HZ documentado y 2.093.672
personas en el grupo control), en el que, ademas, se encon-
tro que el riesgo era mayor en los pacientes con: IAM
previo (OR=121,8; IC 95%: 115,02-128,97; p<0,0001), ACV
previo (OR=1,11; IC 95%: 1,01-1,24; p=0,0335), enfer-
medad vascular periférica (OR=1,14; IC 95%: 1,03-1,24;
p=0,0079), enfermedad renal (OR=1,56; IC 95%: 1,45-1,69;
p <0,0001), antecedentes de insuficiencia cardiaca conges-
tiva (OR=1,29; 1C95%: 1,19-1,40; p<0,0001), diagnostico de
virus de la inmunodeficiencia humana (OR=1,63; IC 95%:
1,03-2,46; p=0,0367) y edad de 50 afios 0 mas (OR=4,27; IC
95%: 3,43-5,39; p<0,0001), entre otros factores®. En otro
estudio se ha reportado que el riesgo de eventos adversos
cardiovasculares o cerebrovasculares graves (ACV, ataque
isquémico transitorio, IAM, intervencion coronaria percuta-
nea o derivacién de la arteria coronaria con injerto) fue un
19% mayor entre los pacientes con HZ durante el primer aho
tras un episodio de HZ, y que el riesgo se mantuvo durante
al menos 4,4 afnos después del episodio®.

También se ha descrito una relacion entre el HZ y el sin-
drome coronario agudo (SCA), habiéndose encontrado una
incidencia 1,24 veces superior de SCA en los pacientes con
HZ que en un grupo control sin HZ (36,8 vs. 29,6 por 10.000
personas/ano; IC 95%: 1,16-1,33). Ademas, después de un
ano de seguimiento, se observo un riesgo significativamente
mayor de SCA en el grupo con HZ que en el grupo sin HZ
(HRa=1,10; IC 95%: 1,02-1,19)°".

Asimismo, se ha detectado una relacion reciproca signi-
ficativa entre el HZ grave que requiere de hospitalizacion
y ciertas enfermedades cardiovasculares o cerebrovascula-
res. Algunos estudios indican que los pacientes con IAM,
ictus isquémico o insuficiencia cardiaca presentan un mayor
riesgo de HZ respecto a controles sanos’>233, y también
que el riesgo de hospitalizacion de estos pacientes cuando
padecen HZ es mayor que en los controles®? (fig. 3).

Vacunacion frente al herpes zéster

La vacuna recombinante adyuvada frente al HZ (RZV), con el
nombre comercial de Shingrix® (GSK), es desde 2021 la Unica
vacuna autorizada disponible en Espaia para la prevencion
del HZ y sus complicaciones®. RZV esta indicada para la
prevencion del HZ y de la NPH en: 1) adultos a partir de los
50 anos de edad y 2) adultos a partir de 18 anos de edad con
un mayor riesgo de HZ>*.

La vacuna contiene la glicoproteina E del VZV y el
adyuvante ASO1B, un sistema basado en liposomas con 3-
0O-desacil-4’-monofosforil lipido A (MPL), un ligando del
receptor tipo Toll 4, y QS-21, derivado del arbol Quillaja
Saponaria Molina, cuyo efecto sinérgico induce una res-
puesta humoral y celular potente y mantenida®.

La eficacia y la seguridad de RZV en adultos sanos de
50 anos o mayores han sido demostradas en 2 grandes
ensayos clinicos aleatorizados, doble ciego y controlados

con placebo: el ZOE-50 (n=15.405; >50 anos) y el ZOE-
70 (n=13.900; > 70 afios)>. La eficacia de la vacuna en los
adultos sanos de > 50 anos fue del 97,2%. Adicionalmente,
en el analisis agrupado de ambos estudios se observé una
eficacia frente al HZ del 91,3% en > 70 afos y una eficacia
frente a la NPH del 91,2 y 88,8% en >50 y > 70 anos, res-
pectivamente. Ademas, los datos a largo plazo del estudio
de extension de estos estudios pivotales (Zoster-049), mues-
tran que la eficacia frente al HZ se mantuvo después de 11
anos de seguimiento en un 87,7% (IC 95%: 84,9-90,1)°>.

En los estudios en adultos mayores de los 50 anos de
edad, los efectos adversos mas frecuentes (>1/10) fue-
ron reacciones en la zona de inyeccion, mialgia, fatiga y
cefalea; siendo la mayoria de estas reacciones de corta dura-
cion (2 a 3 dias) y de intensidad leve-moderada. Al igual que
sucede con otras vacunas, se ha notificado un ligero aumento
del riesgo de padecer sindrome de Guillain-Barré (estimado
en 3 casos adicionales por millon de dosis administradas)
después de recibir RZV en las personas mayores de los
65 anos™.

También se ha demostrado seguridad, inmunogenicidad
y/o eficacia en ensayos clinicos controlados con placebo en
los pacientes mayores de 18 anos receptores de trasplante
autologo de progenitores hematopoyéticos (estudio Zoster-
002; n=1.846; eficacia de RZV frente al HZ del 68,2% y
frente a la NPH del 89,3%), con hemopatias malignas (Zoster-
039; n=562; eficacia frente al HZ del 87,2%), con trasplante
renal (Zoster-041; n=264), con tumores solidos (Zoster-028;
n=237) y con VIH (Zoster-015; n=123)%.

Respecto al perfil clinico de la vacuna en los pacientes
con enfermedades cronicas, se ha demostrado que la efica-
cia vacunal frente a HZ no se ve afectada por la presencia
de comorbilidades y es similar a los datos obtenidos en los
estudios ZOE-50 y ZOE-70, y tampoco se ve reducida por
el nimero de enfermedades subyacentes. En este sentido,
en un analisis posthoc de estos 2 estudios, se ha descrito
una eficacia superior al 84% en los pacientes con enferme-
dades cronicas, siendo esta del 84,5% (IC 95%: 46,4-97,1)
en los pacientes con enfermedades respiratorias distintas
a asma, incluidos los pacientes con EPOC, del 88,8% (IC
95%: 63,6-97,8) en los pacientes asmaticos, del 91,2% (IC
95%: 81,1-96,6) en las personas con DM y del 97,0% (IC 95%:
82,3-99,9) en los pacientes con enfermedad coronaria®>’
(figs. 1-3).

Por otra parte, la efectividad y la seguridad de RZV
han sido demostradas también en estudios en vida real.
Se ha observado una efectividad alta en la prevencién de
HZ (70,1-87,6%) y NPH (76,0%; 1C 95%: 68,4-81,8) en >50
anos, incluidas las personas de edad muy avanzada, con
enfermedades autoinmunes o inmunodeprimidos®®-¢%. Del
mismo modo, se ha reportado recientemente que la efec-
tividad de la vacuna no se ve comprometida con el uso de
corticosteroides®?, farmacos de uso frecuente en las enfer-
medades cronicas.

La pauta de administracion de RZV incluye 2 dosis,
con una dosis inicial seguida de una segunda dosis con
un intervalo minimo de 2 meses. También existe la posi-
bilidad de una pauta acelerada de una segunda dosis al
mes, en las personas que estan o podrian estar inmuno-
deprimidas. Se puede administrar conjuntamente, aunque
en lugares distintos, con la vacuna antigripal inacti-
vada no adyuvada, la vacuna antineumocécica polisacarida
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23-valente, la vacuna antineumocécica conjugada 13-
valente, la vacuna dTpa (antidiftérica, antitetanica y
antitosferina [componente celular] de contenido antigé-
nico reducido), las vacunas de ARNm frente a la COVID-19
y la vacuna adyuvada frente al virus respiratorio sincitial
(VRS)*. Adicionalmente, en algunas comunidades auténo-
mas esta recomendada la coadministracion de RZV con otras
vacunas, como la vacuna antineumocdcica conjugada 20-
valente®-%>. Por (ltimo, se han publicado los resultados de
un estudio sobre la coadministracion de RZV y la vacuna
antigripal adyuvada, observandose que de esta forma ambas
vacunas presentan un perfil de seguridad aceptable®®.

Recomendaciones de vacunacioén frente al
herpes zo6ster

Las recomendaciones oficiales del Ministerio de Sanidad en
Espafna para la vacunacion frente a HZ estan dirigidas, por
una parte, a la poblacion a partir de 65 afos de edad,
captando progresivamente cohortes entre 66 y 80 anos,
comenzando por la poblacion que cumple 80 afos, y, por
otra parte, a las personas de grupos de riesgo''. Se consi-
deran grupos de riesgo las personas a partir de los 18 afnos
trasplantadas o en espera de trasplante de 4rgano sélido o

de progenitores hematopoyéticos, con tumores sélidos en
tratamiento con quimioterapia, con infeccion por VIH, en
tratamiento con farmacos anti-JAK, con hemopatias malig-
nas, con antecedentes de 2 o mas episodios de HZ, y mayores
de 50 afios en tratamiento con farmacos inmunomoduladores
o inmunosupresores'’.

Sin embargo, existen diferencias regionales en la finan-
ciacion de los grupos de vacunacion. Asi, por ejemplo, en
Melilla la vacunacion esta también financiada, entre otras,
en las personas con enfermedades cronicas a partir de los
50 anos, incluyendo los pacientes con EPOC, DM tipo 1y
2, asma, cardiopatia crénica y enfermedades con riesgo de
accidente cerebrovascular®’.

La Sociedad Espafnola de Medicina Preventiva, Salud
Publica y Gestion Sanitaria (SEMPSPGS) recomienda la vacu-
nacion frente al HZ en los mismos casos que el Ministerio
de Sanidad y también, entre otros, en las personas con
enfermedad inflamatoria intestinal, esclerosis multiple,
inmunodeficiencias primarias y enfermedades crénicas (DM,
EPOC, asma, ECV, insuficiencia renal, depresion)®.

En el ambito internacional, paises como Andorra, Bélgica,
Grecia, Alemania, Canada, Italia y EE. UU. recomiendan la
vacunacion frente al HZ en las enfermedades cronicas inclui-
das en esta revision, aunque existen diferencias entre los
distintos paises (tabla 2).
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Tabla 2 Recomendaciones de vacunacion frente al HZ en los pacientes con enfermedades cronicas

Recomendaciones de vacunacion frente al HZ emitidas por autoridades sanitarias internacionales

Pais DM EPOC Asma ECV
Alemania® > 50 anos > 50 anos > 50 anos NE
Andorra® > 50 anos > 50 anos > 50 anos > 50 anos
Austria® >60 anos >60 anos >60 anos >60 anos
Bélgicad > 60 anos > 60 anos > 60 anos > 60 anos
Canada® > 50 anos > 50 anos > 50 anos NE
EE. UU.f:8:h.i > 50 afios > 50 afios > 50 afos > 50 afios
Grecial > 60 anos > 60 anos > 60 anos > 60 anos
Italiak! > 50 afios > 50 afios > 50 afios > 50 afios
San Marino™ > 60 anos > 60 anos > 60 anos > 60 anos
Suiza"-° > 50 anos con DM tipo > 50 anos con EPOC > 50 anos con asma grave NE

1 insuficientemente grave

controlada

DM: diabetes mellitus; ECV: enfermedad cardiovascular; EE. UU.: Estados Unidos de América; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; HZ: herpes zoster; NE: no especificado.
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https://www.health.belgium.be/sites/default/files/uploads/fields/fpshealth_theme_file/20220906_css-9684_herpes_zoster_vweb. pdf.

€ Institut National de Santé Publique du Québec. Vaccination des personnes immunosupprimées agées de 18 a 49 ans et des adultes
avec des maladies chroniques: vaccin sous-unitaire adjuvanté contre le zona (Zona-SU). Institut national de santé publique du Québec
[consultado Ene 2025] Disponible en: https://www.inspg.qc.ca/publications/2705

f Dooling KL. Recommendations of the Advisory Committee on Immunization Practices for Use of Herpes Zoster Vaccines. MMWR Morb
Mortal Wkly Rep. 2018;67 [consultado Ene 2025] Disponible en: https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/67/wr/mm6703a5.htm

¢ What You Need to Know About Heart Disease and Adult Vaccines [consultado Ene 2025] Disponible en: https://www.pa.gov/content/
dam/copapwp-pagov/en/health/documents/topics/documents/programs/immunizations/Heart%20Disease%20and%20Adult%20Vaccines.
pdf

h What You Need to Know About COPD, Asthma, and Adult Vaccines [consultado Ene 2025] Disponible en: https://www.pa.gov/
content/dam/copapwp-pagov/en/health/documents/topics/documents/programs/immunizations/COPD%20Asthma?%20and%20Adult%20
Vaccines. pdf

I What You Need to Know About Diabetes and Adult Vaccines. Acceso enero 2025. Disponible en: https://diabetesyork.org
/wp-content/uploads/2021/11/fs-diabetes-vaccines.pdf

J Direccién General de Salud Piblica y Servicios Sanitarios. Replblica Helénica. Modificacion del Programa Nacional de Vacu-
nacion de Adultos 2024. Calendario y Recomendaciones [consultado Ene 2025] https://www.moh.gov.gr/articles/health/dieythynsh
-dhmosias-ygieinhs/emboliasmoi/ethniko-programma-emboliasmwn-epe-enhlikwn/12678-tropopoihsh-
ethniko-programma-emboliasmwn-enhlikwn-2024?dl=1
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Disponible en: https://www.iss.sm/on-line/home/documento49100244.html
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Vacunacion del paciente crénico en la practica
clinica

Teniendo en cuenta la evidencia cientifica presentada en
esta revision, la vacunacion frente al HZ debe considerarse
como esencial en los pacientes con algunas enfermedades
cronicas, como las incluidas en esta revision (DM, EPOC y
asma, enfermedades cardiovasculares). La vacunacion en
estos pacientes ayudara a prevenir tanto el HZ como sus
complicaciones asociadas, evitando asi el impacto negativo
que estos eventos pudieran tener en su calidad de vida.
Esto es especialmente relevante, dada la situacion basal
deteriorada de muchos de estos pacientes, a causa de su
enfermedad de base.

Sin embargo, a pesar a los avances logrados en vacu-
nacion de la poblacion adulta, ésta es una practica menos
extendida que en la poblacion pediatrica. Y dentro de los
adultos, las coberturas de vacunacion registradas en grupos
de riesgo, como pueden ser los enfermos cronicos, contindan
siendo suboptimas. En muchas ocasiones, ademas, la vacu-
nacion queda restringida casi en exclusiva a las campanas
anuales de vacunacion antigripal, sin integrar otras vacunas
también indicadas y recomendadas para esta poblacion.

No obstante, se ha demostrado que la vacunacion es una
de las estrategias sanitarias mas coste / efectivas y cuenta
con un perfil beneficio / riesgo favorable. En los pacientes
crénicos, con una mayor susceptibilidad tanto a determina-
das infecciones como a sus complicaciones, la vacunacion no
solamente reduce la morbimortalidad asociada a las enfer-
medades infecciosas, sino también permite lograr una mejor
calidad de vida y un envejecimiento saludable. Por todo
ello, es fundamental destinar todos los esfuerzos a promo-
ver la vacunacion como un habito saludable mas dentro del
cuidado del paciente crénico.

En la practica clinica, la vacunacion de la poblacion
adulta y de los pacientes cronicos recae principalmente
sobre la atencion primaria. Pero, al mismo tiempo, este
tipo de pacientes requieren de un seguimiento a menudo
por parte de otros especialistas en el ambito de la aten-
cion hospitalaria. En consecuencia, es esencial integrar la
vacunacion frente a las diferentes enfermedades infeccio-
sas, como el HZ, dentro de los cuidados del paciente cronico,
incluyendo a todos los niveles del sistema de salud. Para ello,
resultan fundamentales la comunicacion, coordinacion y las
sinergias entre estos 2 niveles asistenciales. De igual forma,
es indispensable transmitir un mensaje Unico de confianza
en las vacunas en los ambitos de la atencién primaria y hospi-
talaria. Todos estos ingredientes son claves para concienciar
a los pacientes acerca de los beneficios de la vacunacion y
de los riesgos a los que se exponen si sufren enfermedades
infecciosas, entre las que se incluye el HZ.

Conclusiones

Los pacientes con enfermedades cronicas tienen una mayor
susceptibilidad a padecer HZ, lo que puede deteriorar, en
ocasiones, el curso de su enfermedad de base. El HZ puede
causar complicaciones graves, entre otras un dolor intenso y
debilitante, que deterioran la calidad de vida de las perso-
nas que lo padecen y de su entorno. Por ello, la vacunacion
frente al HZ en las personas con DM, asma, EPOC o ECV

resulta fundamental para evitar el impacto negativo que el
HZ puede tener sobre su salud. En este sentido, son varias
las autoridades sanitarias y las guias de practica clinica las
que recomiendan la vacunacion con RZV en los pacientes
con enfermedades cronicas. Para fomentar la prevencion del
HZ en la practica clinica y lograr asi que los pacientes con
enfermedades crdnicas se beneficien de esta vacunacion es
fundamental fortalecer las sinergias entre los profesionales
de atencion primaria y de atencion hospitalaria.
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