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RESUMEN

Introduccion: el sindrome de Reye es una encefalopatia aguda asociada a una degeneracién grasa del higado que usualmente es precedida
de una infeccidn respiratoria o varicela y tiene una alta prevalencia en nifios menores de seis afios. Objetivo: reportar un caso clinico de
sindrome de Reye congénito asociado a la infeccién por varicela adquirida de la madre. Presentacion de caso: se describen los hallazgos de
la autopsia, la respectiva correlacidn clinicopatoldgica de un recién nacido de sexo masculino de 37 semanas de gestacidn, hijo de madre
con varicela activa desde cuatro dias antes del parto, quien presentd sibitamente palidez generalizada, bradicardia y apnea. Resultados:
el examen histopatoldgico encontrd en el citoplasma de los hepatocitos y tibulos renales un compromiso vacuolar que correspondia a
grasa. En el cerebro se evidencid severo edema, sin inflamacién perivascular o meningea. Conclusion: corresponde a un caso de sindrome
de Reye congénito asociado a varicela materna, que terminé manifestandose clinicamente como muerte stbita. Podria ser la primera
publicacién de un caso de sindrome de Reye congénito asociado a varicela materna. MED.UIS. 2014;27(3):113-121.

Palabras clave: Sindrome de Reye. Varicela. Embarazo. Recién nacido. Anomalias congénitas.

Congenital Reye syndrome associated to varicella infection in pregnancy
Abstract

Introduction: Reye’s syndrome is an acute encephalopathy associated with fatty degeneration of the liver that usually is preceded by a
respiratory infection or chickenpox and is highly prevalent in children under 6 years old. Objective: to report a clinical case of congenital
Reye’s syndrome associated with varicella infection acquired from the mother. Case report: we describe the autopsy findings with the
respective clinicopathological correlation of a male newborn of 37 weeks of gestation, son of mother with active varicella from 4 days
before birth, who presented sudden paleness, bradycardia and apnea. Results: histopathologic examination found in the cytoplasm of
hepatocytes and renal tubules a vacuolar commitment that corresponds to fat. The brain showed severe edema without perivascular
or meningeal inflammation. Discussion and conclusion: it corresponds a case of congenital Reye’s syndrome associated with varicella
infection in pregnancy, who finished clinically as sudden death. This could be the first published case of congenital Reye’s syndrome
associated with varicella infection in pregnancy. MED.UIS. 2014;27(3):113-121.

Key Words: Reye Syndrome. Chickenpox. Pregnancy. Newborn. Congenital abnormalities.
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INTRODUCCION

El sindrome de Reye fue descrito por primera vez
en 1963 por los patélogos australianos Ralph Reye,
Graeme Morgan y Jim Baral', al cual debe su nombre
esta enfermedad, vigente hasta el momento. Se
define como una encefalopatia aguda asociada a una
degeneracidn grasa del higado.

El sindrome de Reye es una enfermedad bifésica
que consta de un prédromo viral agudo (infeccién

Tabla 1. Estadios clinicos de la encefalopatia en el sindrome de Reye
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respiratoria, varicela, gastroenteritis, etc.) que suele
mejorar o desaparecer durante tres o cuatro dias con
tratamiento sintomdtico. Aparece posteriormente
vémito recurrente, que avanza a signos de
encefalopatia aguda como letargo, agitacion, delirio,
estupor progresivo o coma®. Frederick Lovejoy
describié cinco estadios clinicos dependiendo del
grado de la encefalopatia y el prondstico empeora
a medida que aumenta la afectacién neuroldgica®
(Ver Tabla 1).

Nivel de .
L Letargico Estuporoso Coma Coma Coma
conciencia
Postura Normal Normal Decortica Descerebra Flacidez
Respuesta . . .
’p Localiza Retira Decortica Descerebra No responde
Estimulos
Respuesta
. Normal Lenta Lenta Lenta No responde
Pupilar
Reflejos Desviacion Desviacion .
L. Normal . . Inconsistente No responde
Oculocefalicos Conjugada Conjugada

Fuente: Lovejoy FH Jr, Smith AL, Bresnan MJ, Wood JN, Victor
1974;128(1):36-41.

Este orden de sintomas no es seguido tipicamente
en los lactantes, en ellos el sindrome de Reye se
puede manifestar con diarrea, sin vdmito y se puede
acompafar de alteraciones respiratorias como
hiperventilacién, respiraciéon irregular o apnea.
Se debe sospechar cuando se presenta ausencia
significativa de fiebre e ictericia durante el periodo
de presentacion, hepatomegalia, una disfuncion
hepdtica mostrada por la elevacion de amoniaco o
transaminasas de tres a seis veces su valor normal,
disminucién de los niveles de glucosa sérica, sin
documentar ninguna otra causa etioldgica aparente.
También puede presentarse acidosis, tiempo de
protrombina prolongado, lactato deshidrogenasa
aumentada o aparecer convulsiones después de un
corto periodo de fiebre y vémito. Puede evidenciarse
edema cerebral en la tomografia y la puncién lumbar
puede mostrar un fluido cerebroespinal acelular,
sin pleocitosis, con disminucidn de los niveles de
glucosa’.

Esta enfermedad presenta una etiologia
heterogénea  predominantemente  infecciosa,
toxica o metabdlica>>. En la practica clinica hay
dos formas de sindrome de Reye: el sindrome de
Reye-like producido por defectos enzimaticos; por

DI, Adams PC. Clinical Staging in Reye Syndrome. Am J Dis Child.

ejemplo la deficiencia de acyl-CoA deshidrogenasa de
cadena media que causa dafio en la beta oxidacion
de lipidos, o déficit de ornitina-transcarbamilasa
que genera hiperamonemia; por otro lado estd
el llamado sindrome de Reye ‘“idiopdtico” que se
observa en personas predispuestas genéticamente
asociado con un factor exdgeno que contribuye a
la iniciacién de este desorden metabdlico, como Ia
ingestion de salicilatos, acetaminofén, fenotiazidas,
metoclopramida, zidovudina, d4cido valproico,
didanosina, algunas toxinas como la aflatoxina,
bongkrekate, hipoglicina, atractylis gummifera,
aceite de margosa, pesticidas, polioxietileno o bien
como infecciones virales™,

Sin embargo, la causa precisa del sindrome de Reye
es desconocida y frecuentemente precedida por
una infeccién viral, usualmente varicela, influenza
A, influenza B, varicela zdster, parainfluenza,
coxackie, citomegalovirus, Epstein-Barr, dengue,
sarampion, virus de la poliomielitis, paramixovirus,
picornavirus, reovirus, adenovirus, enterovirus, una
gastroenteritis, una infeccion del tracto respiratorio
superior y el uso de acido acetil salicilico para su
tratamiento®724. Los salicilatos fueron detectables
en sangre en el 82% de los pacientes®.

m
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El sindrome de Reye es una enfermedad poco
frecuente que si no es diagnosticada y tratada
a tiempo puede causar la muerte. Es usual la
presentacién en menores de 18 afios y tiene una
alta prevalencia en nifios menores de 6 afos®. Entre
1980 y 1997, 1207 casos de sindrome de Reye en
menores de 18 afios fueron reportados por el Center
of Disease Control (CDC) de los Estados Unidos. El
pico de incidencia maximo ocurrié en 1980 con 555
casos reportados. La incidencia fue reducida de 0,6
€asos por 100 000 nifios en 1979 a menos de 0,1 casos
por 100 000 nifios en 1989. Entre 1994 y 1997 no se
han detectado mds de dos pacientes anualmente
en Estados Unidos®. Esta significativa disminucién
de la incidencia no solo se debe a las politicas de
salud publica que recomendaron disminuir el uso
de salicilatos en nifios con fiebre o enfermedades
virales, sino también a su dificil diagndstico y al
hecho de no haber pautas claras para su notificacion.
La incidencia actual es de menos de 0,03 casos
por 100 000 individuos menores de 18 afios™. No se
conoce la incidencia en Colombia pero existe una
publicacién en 1992 de una mujer de 20 afios de
edad con sindrome de Reye, entidad que se presenta
raramente en adultos®™.

Macroscdpicamente, el cerebro muestra marcado
edemay los cortes histopatolégicos con microscopia
de luz se destacan por la ausencia de necrosis e
inflamacion. El higado es microscépicamente de un
color amarillo o blanco, los hepatocitos muestran
difusamente una acumulacién grasa microvesicular
sin evidencia de infiltrado inflamatorio y con
presencia de un nucleo central. Los cambios a la
microscopia electrénica muestran notable alteracion
en la morfologia mitocondrial con pleomorfismo,
ensanchamiento en el tamafio y reduccién en el
numero de ellas. También se destaca la deplecién de
los niveles de glucégeno®.

La evidencia sugiere que en el sindrome de Reye
existe un fracaso mitocondrial como resultado
de la inhibicién de la fosforilacion oxidativa y la
oxidacion de dcidos grasos de cadena larga, y
como consecuencia probable surge la esteatosis
microvacuolar. Se ha demostrado en una variedad de
células que laacumulacidn tisular de acidos grasos de
cadena larga inicia la apoptosis por el incremento de
las ceramidas®.

En las células normales se han encontrado proteinas
de desacople mitocondrial cuyo papel aun es
desconocido, las cuales estan ausentes en células de
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pacientes de sindrome de Reye. Su expresidn estd
aumentada en condiciones en las cuales los acidos
grasos de cadena larga se acumulan, lo cual sugiere,
que por la estimulacién de la respiracion mitocondrial
estas refuerzan la beta oxidacidn y protegen contra
la apoptosis”.

En el sindrome de Reye relacionado con la toxicidad
medicamentosa, la induccidn del poro de transicién
de permeabilidad mitocondrial es sugerido como
un mecanismo fisiopatolégico que causa la injuria
del higado por el deterioro de la oxidacién de la
mitocondria®.

El propdsito de esta presentacion de caso es describir
de un recién nacido con antecedente de varicela
materna quien presentd muerte subita y en los
hallazgos histopatoldgicos se evidencid infiltracion
grasa hepdtica y edema cerebral que permitié
establecer un diagndstico de sindrome de Reye.

PRESENTACION DEL CAso

Se recibe el 16 de Julio de 2000 un neonato de sexo
masculino, producto de tercera gestacion de una
mujer de 26 afios con un embarazo de 37 5/7 semanas
y con varicela activa desde cuatro dias antes del
parto. El parto fue vaginal sin complicaciones, se
intentd uteroinhibicidn la cual fue fallida. El peso fue
de 2720 gry de 51 cm de talla al nacer, con Apgar de
10 al minuto y de 10 a los cinco minutos. Se encontrd
al recién nacido alerta, con adecuada adaptacion
neonatal, normocéfalo y fontanela normotensa, con
frecuencia cardiaca y respiratoria normales, llenado
capilar menor de dos segundos y pulsos distales
palpables. Presentd las pupilas isocdricas reactivas
a la luz, cdrnea transparente, reflejo rojo normal,
boca sin alteraciones, paladar indemne, cuello
moavil, orejas normoimplantadas. A la auscultacion
se encontraron ruidos cardiacos ritmicos, sin soplos,
ruidos respiratorios adecuados, con murmullo
vesicular en ambos campos pulmonares y no hubo
ruidos sobreagregados. Presentd un Silverman-
Anderson de cero. Se encontré un abdomen blando,
sin masas, el muidn umbilical con dos arterias y una
vena. Se hallé el ano permeable, genitales masculinos
normoconfigurados y testiculos en nimero de dos en
escroto. Al examen de cadera los signos de Barlow y
Ortolani fueron negativos. En el examen neuroldgico
se evidencié un nifio reactivo, con reflejos palmar,
succién y presién positivos.
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Se consideré como un recién nacido a término
con adecuado peso para la edad gestacional, sin
lesiones activas en piel, ni otros signos de infeccidn
por varicela. Recibid profilaxis con 1 mg de vitamina
K intramuscular, oftdlmica y umbilical. Se indicé
gammaglobulina especifica para varicela de acuerdo
a las pautas de la Academia Americana de Pediatria®.

Se instaurd aislamiento estricto a la madre porlo que
al recién nacido se le administré férmula de iniciacion
con tolerancia a la via oral. El paciente permanecié
en buenas condiciones generales, rosado y activo.
A las 16 horas posterior al nacimiento se le canalizd
venay se le administrd la gammaglobulina especifica
para varicela (Varitect®), presentacion de uso
endovenoso y cuya dosis es de 1 cm3/kg mediante la
mezcla con 20 cm? de solucidn salina normal pasando
dos gotas por minuto en minimo 10 minutos, la
infusién duré 40 minutos sin complicaciones.
Al terminar la administracién del medicamento
presentd palidez mucocutdnea generalizada,
frecuencia cardiaca menor de 30 latidos por minuto,
aspecto moteado y apnea. Se inicié reanimacion
neonatal, se procedid a intubar con tubo N° 3,5, se
proporcioné apoyo ventilatorio y compresiones
toracicas durante un minuto sin aumento en la
frecuencia cardiaca ni esfuerzo espontdneo, por lo
que se suministrd adrenalina 0,1 mg/kg a través del
tubo orotraqueal. Se continuaron compresiones
toracicas y apoyo ventilatorio sin mejoria. Se canalizé
vena umbilical con una sonda No. 8, se pasd un bolo
de 30 cm?3 de solucidn salina normal en cinco minutos,
hidrocortisona 30 mg endovenosos y adrenalina 0,1
mg/kg cada 5 minutos sin respuesta evidenciada por
aumento de la frecuencia cardiaca o inicio de la
respiraciéon espontdnea. Transcurridos 15 minutos
después de iniciada la reanimacién avanzada,
el paciente presenta una marcada palidez
mucocutdnea, livideces, pupilas midridticas no
reactivas, asistolia y apnea. Se decide suspender
las maniobras de reanimacion y el paciente fallece.

En patologia se recibié el caddver de un recien
nacido de sexo masculino el cual pesé 2800 gry
midié 51,5 cm. Al abrir la cavidad abdominal se
observaron las visceras in situ y se destacé como
el hallazgo macroscdpico mds importante la
presencia de un higado aumentado de tamafio, con
tonalidad amarillenta y unincremento enun 50% en
su peso y volumen (Ver Figura 1). La superficie de
corte fue homogénea y difusa con sensacidn tactil
untuosa. En atencién alos hallazgos anteriormente
descritos, se decidid realizar improntas las cuales
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fueron coloreadas con rojo oleoso para evidenciar
grasa y se obtuvieron extendidos que mostraron
hepatocitos positivos para vacuolas de grasa en
su citoplasma. Desde el punto de vista histoldgico
se destacaba preservaciéon de la arquitectura
normal trabecular y en su mayoria, se visualizaba
de una manera difusa y dentro de los citoplasmas
de los hepatocitos, un compromiso vacuolar con
elementos pequefos e intermedios, bien definidos,
claros, practicamente sin evidencia de material
dentro de las mismas (Ver Figura 2). No se observd
ningun tipo de necrosis asi como tampoco se
suscitaba una importante reaccién inflamatoria.

Las coloraciones especiales de histoquimica que
fueron realizadas mostraron negatividad para
las coloraciones de &cido perydédico de Shiff y
mucicarmin. Sin embargo, habia positividad para
grasa con las técnicas de sudan IV y rojo oleoso, en

Figura 1. Higado macroscépicamente amarillento. La superficie es
homogénea y grasosa

Fuente: autores

las cuales se evidencid que las vacuolas tomaron
una coloracién roja intensa (Ver Figura 3).

Los rifiones eran simétricos, con lobulaciones
fetales que descapsularon facilmente y al corte
mostraron una relacién corticomedular normal. Los
hallazgos mds importantes fueron histopatoldgicos,
traducidos en la presencia de numerosas vacuolas
similares a las descritas en el higado en cuanto a
tamafio y forma, localizadas principalmente en los
tubulos contorneados distales y proximales (Ver
Figura 4). De manera similar al tejido hepdtico
fueron positivas para coloraciones histoquimicas de
grasay negativas para glucégeno y moco.

El cerebro, de 75 gramos, mostraba incremento del
peso y volumen con presencia de circunvoluciones
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muy aplanadas y tumefactas, y surcos estrechos
con cono de presién en amigdalas cerebelosas. Los
cambios microscépicos mostraron aumento de los

Figura 2. 10X. Coloracion Hematoxilina-Eosina. Tejido hepatico
difusamente comprometido con vacuolas grasas de mediano y
pequeno calibre.
Fuente: autores

espacios perineuronales, perigliales y dilatacién de
los espacios perivasculares, lo que concuerda con el
diagndstico de edema cerebral (Ver Figura 5).

Los pulmones estaban aumentados de volumen,
globososycondensadosconunaimagenalasuperficie
de corte de hepatizacién roja con abundante
salida de material de aspecto serosanguinolento.
Histolégicamente habia consolidacion hemorragica,
con vasos sanguineos completamente congestivos
y algunos bronquiolos mostraban eritrocitos
intraluminales. Dentro de las luces alveolares se
encontré abundante liquido de edema, eritrocitos y
escasas células inflamatorias.

En la cavidad toracica no se observaron alteraciones
congénitas de las visceras. A nivel cardiaco no se
encontraron alteraciones macroscdpicas. El corazdn,
desde el punto de vista microscépico, mostraba
congestion de los vasos sanguineos con relativa
extravasacion de eritrocitos hacia elhaz de His, que es
el sustento morfoldgico de pacientes que presentan
arritmias cardiacas. Dentro de las fibras miocardicas
no se evidencid infiltrado inflamatorio. Al corte de los
diferentes érganos y tejidos se encontrd al intestino,
el pancreas, el bazo y el timo dentro de limites
normales. En este caso se observaron abundantes
linfocitos maduros pero no se visualizaron acimulos
linfoides.

nz
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Positividad

Figura 3. 40X. Rojo Oleoso. para grasa
intracitoplasmatica.
Fuente: autores

Discusion

Se describe el caso de una recién nacido de sexo
masculino con buena adaptacion neonatal, un
examen fisico y neurolégico normal al nacer. Requirid
a las 16 horas de su nacimiento la administracion
de gammaglobulina especifica por antecedente de
varicela materna, y terminé manifestdandose como
una muerte subita sin respuesta al uso de corticoides,
ni respuesta a la reanimacién cardiopulmonar
avanzada.

Para el diagndstico del sindrome de Reye, se deben
cumplir los tres criterios diagndsticos establecidos
por el CDC” que son: una encefalopatia aguda
no inflamatoria documentada clinicamente por
alteracion del nivel de conciencia, y si es realizable,
una biopsia cerebral con edema sin inflamacién
meningea o perivascular o un andlisis de liquido
cefalorraquideo con ocho o menos gldbulos
blancos por milimetro cibico; ademas debe tener
hepatopatia con infiltracién grasa hepatica ya sea
por biopsia o necropsia; y por ultimo ninguna otra
explicacion para el edema cerebral o anormalidad
hepatica. En este caso se cumplen todos los criterios
establecidos por el CDC debido a que se encontré en
el examen histopatolégico del higado un compromiso
vacuolar que correspondia a grasa en los citoplasmas
de los hepatocitos, en el cerebro se evidencié edema
cerebral a nivel macro y microscdpicamente y no
se encontré ninguna otra explicacion razonable de
las alteraciones neuroldgicas o hepadticas. En este
recién nacido el sindrome de Reye estaba asociado
a la infeccién por varicela adquirida de la madre, por
transmisién vertical, caso no descrito previamente
en la literatura. No se realizé puncién lumbar porque
el paciente no mostrd clinica que indicara estudio del
liquido cefalorraquideo, como tampoco se llevd a
cabo estudio de microscopia electrénica.
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Figura 4. 40X. Coloracion Hematoxilina-Eosina. Tubulos renales con
vacuolas grasas bien delimitadas.
Fuente: autores

aumento de los espacios perigliales, sin compromiso de células

inflamatorias.

Fuente: autores

La fisiopatologia mas probable es la siguiente: un
recién nacido cuya madre presentd varicela en las 37
5/7 semanas de gestacién, quien sufrid viremia la cual
desencadend el edema cerebral y la lesion hepatica y
renal configurdndose un diagndstico de un sindrome
de Reye congénito.

Los investigadores del estudio ‘Reye’s syndrome in
the United States from 1981 through 1997’ describieron
a 1207 pacientes menores de 18 afios con sindrome
de Reye, donde encontraron que el 93,1% de los
pacientes presentaron una infeccién viral hasta
tres semanas antes del inicio del sindrome de Reye,
el 73,4% tuvieron antecedente de una infeccién

MED. UIS. 2014;27(3):113-121

del tracto respiratorio superior y el 20,8% tuvieron
antecedente de varicela®. No se han publicado casos
de sindrome de Reye en recién nacidos asociado a
varicela.

Se ha encontrado que el 13,5% de los pacientes con
sindrome de Reye fueron menores de un ano®. Peter
Huttenlocher” revisé el sindrome de reye en 59
menores de 10 meses con diagndstico de sindrome
de reye, donde encontrd que el 53% eran de sexo
femenino, el 50% de los casos ocurrieron entre el
cuarto y quinto mes, el 86% presentaron vémito,
el 98% convulsiones, el 91% dificultad respiratoria
y el 61% fallecieron. Los exdmenes de laboratorio
evidenciaron aumento de dos veces del aspartato
aminotransferasa en el 100%, la glucosa era menor de
50 mgr/dL en el 79% y el tiempo de protrombina fue
menor de 75% en el 91% de los casos. Los hallazgos
patoldgicos evidenciaron esteatosis hepdtica en el
100% de los nifios.

Los infantes de mayor edad presentaban un
prédromo viral leve y vémito, mientras que los
lactantes estuvieron frecuentemente acompafados
por diarrea. El coma, las convulsionesylas alteraciones
de la respiracién fueron las manifestaciones clinicas
mas frecuentes en lactantes. Las alteraciones de la
respiraciéon inclufan hiperventilacién o episodios a
repeticion de apnea. Las convulsiones fueron de
gran mal, multifocales o miocldnicas. La hipertension
intracraneal manifestada por la fontanela anterior
hipertensa fue en ocasiones mds severa en nifios
mayores y terminaba en un edema cerebral fatal.
Sin embargo, los lactantes fueron mas susceptibles
al dafio directo derivado de las alteraciones
metabdlicas que ocurrieron en el sindrome de Reye.
La mortalidad en lactantes fue mayor que en nifios
mayores.

Existe hasta la fecha un caso descrito de sindrome
de Reye de etiologia indeterminado en un recién
nacido. Apostolos Papageorgiou®® en 1973 describid
el caso de un neonato, hijo de madre de 28 afios
con 40 semanas de gestacién. El embarazo fue
reportado como no complicado, el parto fue vaginal
espontaneo sin complicaciones con Apgar de 10
al minuto y de 10 a los cinco minutos. El recién
nacido se encontrd activo y normal hasta las 40
horas de edad cuando presenté taquipnea y tirajes.
Se le diagnosticé una neumonia leve en bases
pulmonares evidenciada en las radiografias y se
traté con penicilina G. El recién nacido a las 48 horas
de edad se encontrd estuporoso, con opistétonos
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y fontanela abombada. La puncién lumbar fue
traumdtica y los hemocultivos fueron negativos.
Los exdamenes de laboratorios evidenciaron una
hipoglicemia, hiperpotasemia, sodio sérico normal,
cloro sérico normal y una acidosis metabdlica.
Se adiciond kanamicina al tratamiento y se inicié
infusion de dextrosa mas bicarbonato. Después de
24 horas el paciente persiste con acidosis, presenta
hepatomegalia y respiracion de Cheyne Stokes con
episodios de apneas. Se traslada a unidad de cuidados
intensivos a las 78 horas de edad en donde se hallé
el paciente deshidratado, con dificultad respiratoria,
pupilas dilatadas fijas, cianosis generalizada,
arreflexia y pulsos no palpables. Presenté amino-
acidemia, lactato sérico elevado, persistié con
hipoglicemia, hiperpotasemia, acidosis metabdlica y
un cuadro hematico normal. Los cultivos del liquido
cefalorraquideo fueron normales. El paciente no
responde al tratamiento instaurado y fallece alas 100
horas de vida. Se realiza una autopsia a las 25 horas
después de lamuerte en donde se encontrd el higado
con tonalidad amarillenta con 99 gr de peso. Los
rifones presentaron una débil tonalidad amarillenta
con pesos normales. Al examen histopatoldgico se
evidencié microvacuolas en las células hepaticas
positivas para grasa en las tinciones Sudan Black
B y Oil Red O. Los rifiones presentaron los tubulos
proximales finamente vacuolados con tincién Oil Red
O positivas. El cerebro presentd un edema focal de la
sustancia blanca y edema del citoplasma astrocitico.
El miocardio evidencid dreas largas irregulares de
gotitas finas de lipidos. Los cultivos bacterioldgicos
post mortem de la sangre aspirada de los pulmones,
corazén y bazo fueron negativos. El autor concluye
que este caso corresponde a un sindrome de Reye
atribuido a algun evento intrauterino indeterminado
toxico, infeccioso o predisposicion genética que
fue responsable del curso postnatal inmediato. Se
evidencié similitud en los hallazgos histopatoldgicos
encontrados en el cerebro, higado y rifidn de este
estudio con el actual caso.

Los diagndsticos diferenciales del sindrome de
Reye incluyen meningitis, encefalitis, diabetes,
sobredosis de medicamentos, sindrome de muerte
subita infantil, ingestion de tdxicos, trauma craneo
encefalico, envenenamiento, fallarenal, fallahepatica
y desordenes congénitos del metabolismo?®293'.

El paciente no mostré signos meningeos ni signos
de focalizacion neurolégica, que junto a los
hallazgos histopatoldgicos del cerebro permitid
descartar una meningitis y encefalitis. Tampoco
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existié antecedente previo de ingesta alimentaria,
envenenamiento, intoxicacién y trauma craneal. Por
la rdpida instauracién de sus sintomas y la muerte
subita, no se realizé exdmenes de funcidn hepatica
y renal.

En este caso la madre presentd varicela en el
periodo comprendido entre cinco dias antes y dos
dias después del parto, lo cual es una indicacién de
gammaglobulina especifica con el fin de disminuir la
posibilidad de varicela hemorragica la cual tiene una
mortalidad del 30%%*. La varicela hemorragica, es una
forma grave de varicela donde las vesiculas tienen
contenido hemorragico, hay petequias, sufusiones
hemorragicas, trombocitopenia y coagulacion
intravascular diseminada3.

Las reacciones adversas de la gammaglobulina
especifica son principalmente dolor, enrojecimiento
y edema en el sitio de la aplicacion, malestar
general y erupciones. Las reacciones severas son
poco comunes y pueden incluir dolor retroesternal,
sensacién constrictiva, disnea (uno de cada 500
casos), edema angioneurdtico y shock anafilactico
(uno en 1 000 casos); esto es mencionado para la
poblacidn general sin referirse especificamente a
recién nacidos.

Se habla de shock anafildctico cuando este es
mediado por la inmunoglobulina E, es decir, cuando
el paciente es alérgico a determinado antigeno.
Siempre tiene que haber una exposicién previa
para que el paciente se sensibilice y luego haya
una reaccién de respuesta a esa provocacidén que
ha desarrollado anticuerpos especificos contra
determinado antigeno. Aqui es de sefialar que
el recién nacido dificilmente ha tenido contacto
previamente con los elementos que contienen una
inmunoglobulina de uso endovenoso.

En los recién nacidos los niveles de inmunoglobulina
E son practicamente inexistentes, lo mismo ocurre
con los niveles de complemento €3y C5; por lo tanto
el mecanismo inmunoldgico por el cual se desarrolla
una anafilaxia no se presenta en un recién nacido.
Un ejemplo de esto es que no se ha descrito una
reaccién anafilactica en 5 000 aplicaciones en recién
nacidos en estudios sobre la seguridad del uso de
gammaglobulina especifica para varicela®**.

Las manifestaciones clinicas de la anafilaxia
comprenden urticaria, angioedema de pdrpados,
labios o epiglotis, conjuntivitis, lagrimeo, rinorrea,
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estornudos, broncoespasmo, retortijon abdominal,
nauseas, vémito, diarrea, arritmias e hipotensidn.
A pesar de que en este caso el paciente presenta
hipotensidn, no se relatan manifestaciones en piel,
angioedema u obstruccidén de la via aérea, por lo
que no existe manera de hacer diagndstico clinico de
anafilaxia3®®.

Otra manera de enfocar este caso es desde el punto
de vista de causas de muerte subita. El sindrome de
muerte subita en un recién nacido se ha asociado a
algunos factores de riesgo como la posicién en prono,
entre otros. En este sindrome los recién nacidos son
aparentemente sanos y el andlisis cuidadoso de la
escena de la muerte es negativo, es decir, siempre en
estos casos hay que investigar el ambiente donde el
nifio se encontraba ya que donde fallece es donde se
puede encontrar la explicacién a la muerte.

En la literatura se encuentra que la primera causa de
muerte subita en el recién nacido son los problemas
cardiacos. En este paciente se descartan causas
cardiacas de muerte subita como la tetralogia de
Fallot, la transposicidn de grandes vasos, la estenosis
adrtica, el sindrome de Marfan, el sindrome
de Eisenmenger y entre las adquiridas estan la
cardiomiopatia dilatada o la miocarditis*.

Como segunda causa de muerte subita en el recién
nacido se ubican las infecciones, siendo la mayoria
virales o sepsis que habian pasado inadvertidas. Se
menciona que ninguno de estos pacientes presenta
sintomatologia previa, y que la manifestacidn inicial
fue la muerte subita; descripcién que concuerda con
este caso®’.

Otra causa de muerte subita son los errores
congénitos del metabolismo, que generalmente
conducen a situaciones de acidosis metabdlica o
de hipoglicemia. No se realizaron estudios para
descartar estas patologfas.

CONCLUSION

El sindrome de Reye es una encefalopatia aguda
y degeneracidon grasa del higado, observada
usualmente cinco a siete dias después una infeccién
del tracto respiratorio o varicela. Se describe el
caso de un recién nacido con antecedente de
varicela materna que presenté un sindrome de Reye
congénito y termind manifestandose clinicamente
como muerte subita; aspecto que es muy Ilamativo
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por el inicio abrupto, rédpido y severo de los sintomas
y signos. Cabe resaltar que no se han publicado casos
de sindrome de Reye congénito asociado a varicela,
y que podria ser la primera descripcién hasta la fecha.
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