
Introducción
El lupus eritematoso (LE) neonatal, fue descrito por prime-

ra vez por McCuiston y Schoch en 1954, en forma de alteración
cutánea en un neonato cuya madre, años después, desarrolló LE
sistémico.(1) Desde esta descripción inicial, se han comunicado
varios casos, algunos en nuestro país,(2) que han ido configu-
rando el perfil actual de la enfermedad, que continúa siendo una
entidad poco común. La incidencia estimada de la enferme-
dad, es, de 1 por cada 20.000 recién nacidos vivos.(3) Las ma-
nifestaciones clínicas son variadas, destacando la afectación cu-
tánea, la cardíaca y otras, menos constantes sistémicas, si bien
la gravedad del cuadro viene determinada por la posibilidad de
complicarse con bloqueo cardíaco congénito. 

El cuadro clínico se cree que es producido por el paso trans-
placentario de anticuerpos de la madre al feto, siendo los anti-
cuerpos anti-Ro los habitualmente implicados.(4) Los anticuer-
pos anti-Ro son anticuerpos inespecíficos del tipo Ig G, que fi-
jan el complejo proteico Ro/SSA, correspondiente a una ribo-
nucleoproteína.(5) Debido, a las posibles secuelas, en los niños
diagnosticados y a las probables conectivopatías que las madres
pueden desarrollar, se considera de gran importancia el diag-
nóstico correcto y el seguimiento de estos pacientes y sus ma-
dres. Presentamos el caso de un niño con diagnóstico de LE ne-
onatal, con afectación cutánea y hematológica.

Caso clínico
Un varón de 6 semanas es remitido a nuestro Centro para es-

tudio por presentar trombocitopenia desde el nacimiento y der-
mopatía más hepatoesplenomegalia desde la 3ª semana de vida.
El niño fue el primer hijo de unos padres sanos, no consanguí-
neos. La madre de 28 años tenía antecedentes de fotosensibili-
dad en cara y sintomatología compatible con vasculitis perifé-
rica, sin otras manifestaciones asociadas. El curso del embara-
zo fue no complicado, destacando en la historia un proceso fe-
bril (al parecer un catarro de vías altas) cercano al parto. Tras
una gestación de 35 semanas y parto por cesárea, el niño tuvo

un peso de 1.920 g, precisando ingreso por enfermedad de mem-
brana hialina que evolucionó favorablemente, requiriendo ven-
tilación mecánica durante 48 horas. A las 36 horas de vida re-
quirió exanguinotransfusión por ictericia (bilirrubina 15,7 mg/dl).
Antes de la exanguinotransfusión, el niño tuvo un hematocrito
de 47 y plaquetas de 62.000. En la analítica realizada tras la mis-
ma, se objetivó hemoglobina de 11,5 g/l y plaquetas de 26.000.
Por este motivo se trató con una transfusión de plaquetas y poste-
riormente dos transfusiones de concentrado de hematíes por au-
mento de la anemia. Aunque el niño continuó con trombopenia,
(50.000 y 100.000 plaquetas a los 10 y 45 días de vida respec-
tivamente) no se evidenciaron signos de sangrado, por lo que no
precisó tratamiento posterior. Desde la 3ª semana de vida se ob-
jetivó una moderada hepatoesplenomegalia coincidente con la
aparición de un exantema facial. Este exantema consistió en le-
siones maculopapulosas, no pruriginosas de aspecto anular, que
se extendieron a región dorsal, cuello y miembros, incluyendo
palmas y plantas, con escaso componente descamativo. La se-
rología a infección connatal realizada al nacimiento mostró an-
ticuerpos Ig G frente a rubéola, herpes simplex y citomegalovi-
rus con Ig Ms negativas y serologías a lúes, hepatitis B y C ne-
gativas. La biopsia cutánea realizada a la 3ª semana de vida
fue inespecífica, mostrando un infiltrado difuso en dermis pa-
pilar y reticular de células de aspecto macrofágico/histiocítico.
En la pruebas complementarias realizadas a las 5 semanas de vi-
da, presentó bilirrubina total 0,7 mg/dl; GGT: 875 UI/L; GOT
42 UI/L; GPT 34 UI/L, y fosfatasa alcalina 1.020 UI/L, con eco-
grafía abdominal informada como normal. En la batería de an-
ticuerpos realizadas a la madre y niño se objetivó ANA positi-
vo, con patrón moteado (título 1/640 en la madre y 1/320 en el
niño), con anti-DNA nativo, anti-RNP/Sm, Anti SC70 y Anti
SSA/SSB negativos en ambos (realizado con técnica de
Outcherlony). Debido a la negatividad de estos anticuerpos es
remitido a nuestro centro para continuar estudio. 

La exploración física al ingreso en nuestro hospital, a las 6
semanas de vida, revelaba un peso de 3.000 g (p3-p10), talla de
48 cm (p10), y perímetro cefálico de 32 cm (p3), temperatura de
37,2 ºC (ax), y frecuencia cardíaca 144 lpm, con buen aspecto
general, y lesiones eritematosas, que se aclaraban en la zona cen-
tral y se localizaban en región facial, y tronco, incluyendo pal-
mas y plantas (Fig. 1), acompañado de hepatomegalia de 3 cm
y esplenomegalia de 3 cm, con resto de la exploración física nor-
mal, salvo pie zambo derecho. Las pruebas complementarias re-
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alizadas, figuran a continuación: estudio inmunológico normal,
inmunoglobulinas normales, anticuerpos antiplaquetarios posi-
tivos (Ig M), ECG y ecocardiograma normales; complemento:
C3, C4 y CH100 normales; ANA positivo a título de 1/80, pa-
trón moteado, ENA positivo, Anti-RNP y Sm negativos, anti-
DNA negativo, anti-Ro positivo (realizado por contrainmuno-
electroforesis). Batería de autoanticuerpos realizados a la ma-
dre: ANA patrón positivo moteado a título de 1/2.560, ENA
La/SSB positivo, anti-RNP negativo. anti-Sm negativo, anti-
DNA negativo. El hemograma materno reveló una anemia ma-
crocítica moderada (hemoglobina 10 g/dl, VCM 91) y plaque-
tas de 163.000/mm3, con VSG de 56. El estudio de HLA ma-
terno mostró A1, B8, B62, Bw 6, CW7; DR3, DR7, DR52/DR53
y DQ2. Por los hallazgos clínicos y analíticos citados, se llegó
al diagnóstico de LE neonatal, con afectación cutánea y sisté-
mica, pero sin clínica cardíaca (EEG y ecocardiograma norma-
les).

El niño se ha mantenido asintomático durante el seguimiento
con desaparición gradual de las lesiones cutáneas y remisión
completa a los dos meses y medio de edad. La cifra de plaque-
tas se normalizó a los 4 meses y medio. A los 7 meses de edad
los ANA y anticuerpos antiplaquetarios fueron negativos. A los

12 meses de edad el niño está asintomático con exploración fí-
sica normal, y los anticuerpos anti-Ro son negativos. La madre
se encuentra en la actualidad asintomática, en seguimiento en
consulta de Reumatología.

Discusión
La incidencia estimada de esta enfermedad neonatal, es de

1 por cada 20.000 recién nacidos vivos.(3) Sin embargo, son mu-
chos más los casos de niños asintomáticos nacidos de madres
con positividad para los anticuerpos anti-Ro. La prevalencia es-
timada de anticuerpos anti-Ro en mujeres donantes de sangre,
entre 20 y 45 años, se cifra en torno al 0,5%.(6,7)

Los hijos de madre con LE subagudo o LE sistémico tienen
manifestaciones clínicas a menudo transitorias. Alrededor de la
mitad de los niños afectos tienen manifestaciones cutáneas, sien-
do más frecuente en niñas. Otro 50% presentan afectación car-
díaca, ésta sin preferencia entre sexos, y un 10% tienen ambas
lesiones (cutánea y cardíaca). Respecto a las manifestaciones sis-
témicas, aparecen en un 15% de los casos, y pueden ser muy va-
riadas, incluyendo anemia hemolítica, leucopenia, trombopenia,(3)

o hepatitis neonatal.(8) Las lesiones cutáneas aparecen al naci-
miento en un 60-70% de los casos, o bien en las primeras se-
manas de vida, y desaparecen habitualmente entre el 6º y 12º mes.
En general, evolucionan a la curación sin cicatrización, pero pue-
den dejar como secuelas hipopigmentación, telangiectasias o atro-
fia.(3) El bloqueo cardíaco suele ser completo y detectado al na-
cimiento o intraútero, si bien se han descrito casos de bloqueo
incompleto de manifestación postnatal.(9) Otras manifestacio-
nes como la hepatoesplenomegalia o la trombopenia suelen apa-
recer a las pocas semanas de vida y son de curso transitorio.
Nuestro paciente presentó una hepatoesplenomegalia con tran-
saminasas normales, y discreto aumento de GGT y fosfatasa al-
calina, con ecografía abdominal normal a las 6 semanas de vida.
Si bien no puede establecerese una asociación definitiva entre es-
tos hallazgos con el LE neonatal, es probable que la hepatoes-
plenomegalia transitoria haya sido debida al mismo, como se des-
cribe en la literatura.(3) Aunque ha sido descrita la afectación res-
piratoria, en forma de neumonitis, no se ha podido demostrar de-
finitivamente una asociación con el LE neonatal.(3) Del mismo
modo tampoco existe una relación clara del LE neonatal con la
prematuridad.(3) Por tanto, pensamos que la existencia de pre-
maturidad y enfermedad de membrana hialina en nuestro paciente
no guarda relación con el LE neonatal.

La patogenia del LE neonatal se relaciona con los, ya cita-
dos, anticuerpos anti-Ro, aunque se han descrito casos con an-
ti-Ro negativos y positividad de otros anticuerpos, como anti-
U1RNP.(10) Hoy se conocen varios tipos de anticuerpos, con im-
plicación en la patogénesis del LE neonatal. El más constante
en su presentación es el anti Ro/SSA, seguido del anti La/SSB
en el 30% de los casos con positividad para anti-Ro, y en ter-
cer lugar, los anti U1RNP, presentes en el 15% de sueros anti-
Ro. Los anticuerpos anti-Ro han sido encontrados en biopsias
de tejidos fetales afectos,(3) y aunque esto va a favor de su im-
plicación patogénica, no explica por qué la mayoría de hijos
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Figura 1. Lupus eritematoso subagudo. Lesiones anulares.



de madres anti-Ro (+), son asintomáticos, ni tampoco los dife-
rentes patrones clínicos entre los niños afectados, ni la inexis-
tencia de enfermedad en la mitad de las madres al diagnóstico
de la enfermedad en el niño. Los estudios genéticos muestran
que el haplotipo HLA-DR3, es más frecuente entre las madres
con anticuerpos anti-Ro cuyos hijos están afectados.(11) Esta par-
ticular configuración de HLA, podría, en hipótesis, facilitar el
reconocimiento de la proteína Ro/SSA, por los linfocitos, con la
subsiguiente síntesis de anticuerpos y posterior depósito tisu-
lar.(3) Los esteroides sexuales, podrían explicar la diferencia en
la incidencia de dermopatía entre niñas y niños, y al estar pre-
sentes en igual cantidad en el período de vida intrauterino, du-
rante el cual se forma el tejido de conducción cardíaco, justifi-
caría la ausencia de diferencias entre sexos para el bloqueo car-
díaco.(3) Por otro lado, se investigan en la actualidad diferencias
en los patrones de anticuerpos, en cuanto a cantidad y afinidad
que expliquen las distintas presentaciones clínicas.(4)

Para la detección de anticuerpos anti-Ro, se consideran idó-
neas aquellas técnicas que emplean el antígeno como proteína
en conformación nativa u original, realizándose habitualmente
ELISA o técnicas de inmunodifusión, como en nuestro pacien-
te. Estas técnicas son más sensibles que otras tradicionalmente
utilizadas como la doble difusión de Ouchlerlony.(12) Esta cir-
cunstancia podría explicar por qué los anticuerpos anti-Ro re-
sultaron negativos en el hospital donde nació el niño, siendo
posteriormente positivos con técnica de inmunoelectroforesis en
nuestro hospital. 

Los hallazgos histológicos, que muestran habitualmente da-
ño de las células basales epidérmicas con infiltrado mononu-
clear en dermis superficial, son inespecíficos, y no deberían cons-
tituir el pilar fundamental del diagnóstico, sirviendo sólo de apo-
yo o confirmación a una clínica compatible y serología positiva.

El pronóstico para los pacientes con LE neonatal es bueno
si no presentan afectación cardíaca. La mayoría de la manifes-
taciones clínicas se resuelven al tiempo que desaparecen los an-
ticuerpos maternos, y rara vez requieren tratamiento.(3) En caso
de padecer bloqueo cardíaco, el 50% de ellos son asintomáticos,
y la otra mitad es tratada con marcapasos.(3) Un 10% de este
segundo grupo evoluciona mal, posiblemente por miocardiopa-
tía coexistente.(3) Los niños afectados, parecen tener un riesgo
mayor de desarrollar conectivopatías en el futuro, si bien este
aspecto no ha sido aún claramente definido.(13,14) También exis-
te esta posibilidad para las madres que se encuentran asinto-
máticas en el parto, y en general, si esto ocurre, suelen ser for-
mas leves de conectivopatía.(15) Algunos autores sugieren que la
primera manifestación clínica de conectivopatía en la madre se-
ría precisamente el tener un hijo afecto de LE neonatal.(6) Por lo
tanto, estas madres requieren un seguimiento para detectar po-
sibles nuevas manifestaciones de conectivopatías. Una posible
pista diagnóstica en estas madres podría ser la fotosensibilidad
tras la exposición a luz solar o luz ultravioleta, como la madre
de nuestro paciente. Un 50% de las madres tiene signos o sín-
tomas de conectivopatía en el momento del parto. Algunas ma-
dres se encuentran asintomáticas, y la detección de anticuerpos

anti-Ro se realiza tras el diagnóstico en el niño. La evolución a
largo plazo de estas madres se desconoce. Se han descrito casos
que han evolucionado a diversas conectivopatías, que incluyen
LE sistémico, síndrome de Sjögren, o vasculitis leucocitoclásti-
ca, mientras que otras mujeres pueden permanecer asintomáti-
cas hasta 35 años después de la detección de los anticuerpos.(6)

El tratamiento de las lesiones cutáneas es generalmente con-
servador, pues evolucionan por sí mismas a la curación. Debe
evitarse la exposición al sol y en algunos casos se utiliza cor-
ticoterapia tópica, no siendo necesarios los esteroides sistémi-
cos. El manejo de la patología cardíaca, consiste en vigilancia
para los casos asintomáticos, implantación de marcapasos en los
que presenten clínica de bloqueo, y tratamiento parenteral con
esteroides en los casos de peor evolución. Las manifestaciones
hematológicas son habitualmente leves y se resuelven espon-
táneamente en la mayoría de los casos. En las madres conocidas
de alto riesgo por positividad de anticuerpos anti-Ro o antece-
dentes de hijo previo afectado se debe monitorizar la función
cardíaca fetal y los niveles de anticuerpos maternos. Existe es-
casa experiencia en tratar a la madre con esteroides o/y plas-
maféresis, pero estas alternativas terapéuticas deben valorarse
en casos seleccionados.(16)

Es importante para el consejo genético conocer que el ries-
go estimado de volver a tener otro hijo afecto es de un 25 %, y
en caso de producirse este evento, las manifestaciones clínicas
suelen coincidir con las del primer hijo.(3)
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