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Introduccion

Lainfeccion materna por virus de lavaricela-zéster (VVZ)
durante la gestacion es poco frecuente, apareciendo en un 0,7
por mil de las embarazadasiy. Un 20% de |os neonatos desa-
rrollan la enfermedad cuando la varicela aparece en la segunda
o tercerasemanas antes del parto®@. Laafectacion fetal o del re-
cién nacido tiene gran interés por laimportante morbimortali-
dad que puede comportar, ya que en los casos de infeccion sis-
témica grave la mortalidad puede alcanzar un 30%. Lo intere-
sante de este caso fue la gravedad de la sintomatol ogia del ne-
onato y alin més el curso subclinico de lainfeccion maternaque
dificultaron €l diagnostico

Caso clinico

Caso clinico: recién nacido de 12 dias de vida, que acudid
anuestro hospital por erupcion cuténea de dos dias de evolucion
y febricula. Referianinicio delaslesionesfacial, con disemina
cion progresiva en tronco y extremidades, hasta la generaliza-
cion en 24 horas.

La hermana presentaba un herpes simple labial de 3 dias
de evolucidn. La madre no refirié ningun tipo de erupcion cu-
ténea, ni durante lagestacion ni en el postparto, ni contacto con
personas infectadas por varicela. Antecedentes perinatales sin
interés.

A laexploracion se evidencio febricula e irritabilidad in-
tensa, pero con estado general conservado. La erupcion cutanea
erageneralizada, con afectacion de cuero cabelludo, pero no de
palmas ni plantas, y con lesiones papul osas eritematosas y ve-
siculas, agunas con umbilicacion central, que confluian en fa-
ciesy tronco. Existian algunas | esiones aftosas pequefias en mu-
cosa bucal. Destacaba también un exudado seroso umbilical e
hiperemia conjuntival bilateral con secrecion purulenta. El res-
to de la exploracion era anodina.

Exploraciones complementarias iniciales: hemograma:
Leucocitos 7.300/mm? (neutrofilos 37%, bandas 20%, linfoci-
tos 39%, monocitos 3%, eosindfilos 0%, basdfilos 0%). Hematies:

Unitat Integrada de PediatriaH. Clinic- H. Sant Joan de Déu. Universistat de
Barcelona. * Servicio de Dermatologia. Servicio de Pediatria

Unitat Integrada H. Clinic-H. Sant Joan de Déu. Universidad de Barcelona.
Correspondencia: lolanda Jordan Garcia. Secretaria de Pediatria H. Sant Joan de
Déu. Paseo Sant Joan de Déu, n°2. 08950, Esplugues de L |obregat, Barcelona.
Recibido: Diciembre 1998

Aceptado: Abril 1999

VOL. 51 N°2, 1999

Varicela neonatal congénita con
afectacion sistémica

Figura 1. Lesiones de varicelaen su fase inicial en forma de maculas,
pépulasy vesiculas, algunas umbilicadas, muy numerosas e incluso
confluentes, con zona eritematosa subyacente.

Figura 2. Lesiones de varicela en fase de resolucion, con aparicion de
lesiones costrosas.

3,47x10¢/mm3, hemoglobina: 11,9 g/dL, hematdcrito: 35%.
Plaquetas 204.000/mmg. Proteina C reactiva (PCR): < 4,7mg/L.
Sedimento de orina: negativo.

Evolucidn: ante la posibilidad de una estafilococia cutanea
se inici6 tratamiento endovenoso (e.v.) con cloxacilina (100
mg/kg/dia) y gentamicina (5 mg/kg/dia) y colirio de aureomici-
natopico en ambos o0jos. Otras hipétesis diagndsticas clinicas
fueron de varicela congénita “versus’ infeccidn por virus del
herpes simple. Se realiz0 test de Tzanck (extension citoldgica
del suelo de unavesicula) que fue compatible con varicelay se
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Tabla | Diagnéstico diferencial de las lesiones

vesiculo-pustulosas en el neonato

Diagnéstico diferencial
Herpes simple neonatdl
Mastocitosis

Infecciones estafilocdcicas
Acropustulosis
Eritematdxico
Incontinencia pigmenti
Miliaria

Escabiosis

Acné neonatal

Candidiasis congénitay neonatal
Foliculitis eosinofilica
Sifilis

afadi6 a tratamiento aciclovir e.v. (30 mg/kg/dia). LaPCR (po-
limerase chain reaction) paravirus del herpessimplel y Il fue
negativa. La microscopia electronicadel contenido de unave-
siculaevidencié VVZ. A las 48 horas del ingreso presentd dis-
trés respiratorio importante, con taquicardiay crisis convulsi-
vaautolimitada. La RX de térax evidencié una bronconeumo-
niay en la analitica aparecio anemia con |leucopeniay desvia
cion alaizquierda e hipertransaminasemia. Lapuncion lumbar,
el electroencefalogramay la ecografia transfontanelar fueron
normales. Ante la sobreinfeccidn respiratoria presumiblemen-
te bacteriana, se cambi6 la antibioterapia a ceftacidimay van-
comicinay se pauto fenobarbital por las convulsiones. Mejord
progresivamente desde el punto de vista clinico, radiol6gico y
analiticoy seprocedi6 d dtaalos 30 dias del ingreso, tras com-
pletar 7 dias de tratamiento con aciclovir. Lalg G elg M para
el VVZ, positivasen el nifio y en lamadre, confirmaron el diag-
ndstico de varicelacongénita. El resultado del frotis conjuntival
fue positivo paraKlebsiellay E. coli, igual que € frotis umbi-
lical. Los hemocultivosy el cultivo de LCR fueron negativos.
Las serologiasfrente el virus del herpes simple'y citomegal ovi-
rus resultaron IgG positivas, pero IgM negativas. La serologia
|uética resultd también normal. Las poblaciones linfocitarias y
las inmunoglobulinas A, M Gy E fueron normales.

Discusion

El virus de la varicela zoster tiene una distribucion mundial.
Lamayoria de |os casos aparecen en |os meses de invierno y
primavera, sin embargo, existen casos esporédicos alo largo de
todo € afio. Puede ocasionar focos epidémicos, en ambientes co-
mo €l hospitalario y el familiar, dada su elevada contagiosidad.

La puerta de entrada materna eslaviarespiratoria, donde
virus sereplicahastainiciar unaviremiacon posterior aparicion
de las lesiones cuténeas. El virus se aisla de estas lesiones du-
rante la fase de vesiculas, desapareciendo en la de costras.
También puede visualizarse en |as visceras en caso de afecta-
cion sistémica. Lafase de viremiaes muy fugaz y la principal
responsable de larespuestainmunol dgica. El riesgo de contagio
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Figura 3. Radiografia de térax: bronconeumonia bilateral.

es mayor durante los prédromos de la enfermedad, pese a que
en estas fases no se aislaa virus de las secreciones respirato-
rias?, y se mantiene hasta cinco dias después de laerupcion. El
neonato seinfecta bien viatransplacentaria, bien por aspiracion
de secreciones del canal del parto, o bien por viarespiratoria
postnatal mente. Un adulto con infeccion activa por VHZ puede
ser también foco de contagio parael neonato.

La respuesta inmune produce anticuerpos entre los 21y los
28 dias después del inicio del rash y es de largaduracion. Si la
madre adquiere lavaricelaantes del embarazo, confiere inmuni-
dad pasivaal neonato mediante |os anticuerpos transmitidos por
laplacenta. Si se contagia durante la gestacion, la afectacion del
neonato varia con el momento de lainfeccion: cuando lamadre
presentaclinica de varicelalos Ultimos 4 dias anteparto, o cuan-
do ésta aparece en e neonato entrelos 5y 1os 10 dias de vida, y
dado que todavia no se han producido os anticuerpos maternos
frente a virus, o que no han llegado aiin a feto, lainfeccidn es
mucho més grave. Larespuestainmunitaria del neonato no es su-
ficiente pararetardar el crecimientoy ladiseminacion del VVZ.

El espectro de laclinicaen el neonato de madre infectada
por varicela es muy variable: no infeccion, sindrome de vari-
celafeta y varicela congénita neonatal.

Por lo que respectaalavaricelafetal, en diferentes estudios
prospectivos no se ha observado un incremento delaincidencia
de malformaciones en los neonatos de madre con varicela. Sin
embargo, se han descrito casos de embriofetopatia, con unafre-
cuencia de hasta € 2,3% de los casos®?, cuando lainfeccion se
produce en el primer semestre de la gestacion (sobre todo an-
tes de las 20 semanas). Las cicatrices y escaras cutaneas son €
estigma mas frecuente. Otros datos comunes son la hipoplasia
de extremidades, bajo peso parala edad gestacional y prema-
turidad, convulsiones, defectos oculares (microftalmia, cataratas
lenticulares, coriorretinitis, atrofia Gptica, anisocoria, nistagmus),
atrofiacortical, retraso menta e incluso lamuerte neonatal. Esto
seriaresultado delareplicacion del virusdelavaricelay consi-
guiente destruccidn celular, en € tejido ectodérmico fetal: piel,
nervio periférico, médula espinal cervical y lumbosacra, cere-
broy ojos. El diagnéstico de este sindrome es eminentemente
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clinico: historia de varicelamaternay reconocimiento delos de-
fectos caracteristicos en €l neonato. L as serologias no son Utiles
enlafaseinicial yaquelalg M no suele persistir postnatal -
mente®. Sin embargo, un aumento mantenido de los anticuer-
pos especificos anti-VVZ o un aumento en los titulos corrobo-
ran el diagndstico de formamastardia. El virusno sehaaida
do en estos neonatos.

Hablamos de varicela perinatal cuando la infeccidn mater-
naocurre en las dos Ultimas semanas de gestacion o en los pri-
meros dias postparto. Distinguimos entre varicelaneonatal pre-
coz cuando las madres se infectan cinco 0 més dias antes del
alumbramiento o cuando el neonato manifiesta clinica de vari-
celalos cuatro primeros dias de vida, la infeccion sera mode-
rada”®). Laclinicasemegaalavaricelaen laedad infantil y no
suelen existir complicaciones. Sin embargo, hablamos de vari-
celaneonatal tardiasi lainfeccion maternaes en los cuatro dias
previos a parto o si la clinicaneonatal aparece con cinco dias
de vida 0 més, en estos casos lainfeccion suele ser sistémicay
fulminante. A las lesiones tipicas mécul o-papul o-vesicul o-pus-
tulosas se puede afiadir un componente hemorrégico e incluso
necrdtico, y afadirse distrés respiratorio por diseminacion pul-
monar, como foco de diseminacion més comin. La hepatitis y
la meningoencefalitis se presentan también con frecuencia.

El principal diagnostico diferencial aconsiderar eslainfec-
cion neonatal diseminada por virus del herpes simple (VHS)®©.
Como otras etiol ogias consideraremos. herpes simple neonatal,
infecciones estafilocdcicas, eritema toxico, miliaria, acné neo-
natal, foliculitis eosinofilica, mastocitosis, acropustulosis, in-
continencia pigmenti, escabiosis, candidiasis congénitay neo-
natd y lasifilis.

Para el diagnostico, la reaccidn en cadena de la polimerasa
(PCR) es la técnica analitica mas répida y especificay permite
también el diagndstico prenatal apartir de liquido amni6tico®),
L as serologias confirman € diagndstico mas tardiamente (IgM
positivao incremento del titulo de anticuerpos). El test de Tzanck,
apartir del raspado de una lesién cuténea tefiido con Wright o
Giemsa, evidencia grandes células multinucleadas. Estos dos
métodos permitieron un diagndstico répido en nuestro caso. La
microscopia electronicadel liquido vesicular orienta haciala
cantidad de virusy es también unatécnicarapida. El virus pue-
de cultivarse a partir de tejido cutaneo o visceral.

El tratamiento de eleccion para el neonato afecto de vari-
celaesd aciclovir adosis de 15-30 mg/kg/dia via endovenosa,
dado que sblo una sexta parte del farmaco se absorbe por via
ora@, con una duracién total de 7-10 dias012), Se debe estu-
diar siempre lafuncion renal y hepética, antesy durante el tra-
tamiento, con lafinalidad de diagnosticar precozmente cualquier
tipo de toxicidad farmacol dgica. En nuestro caso, la alteracion
hepética fue previa ala administracion del aciclovir y se atri-
buy6 a proceso de sobreinfeccion.

Para prevenir lainfeccidn neonatal se debe pautar inmuno-
globulinafrente al VVZ en unaunicadosis intramuscular de 0,5
ml/kg, atodo recién nacido de madre con varicela en los Ulti-
mos 4 dias de gestacion y atodo neonato con exposicion signifi-
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cativa con una personainfectada si no existen antecedentes ma-
ternos de varicela, en caso de existir algin neonato afecto de va-
ricelaen launidad. Se define como contacto el permanecer enla
misma habitacion durante un minimo de 15 minutosy ala proxi-
midad cara a cara. En caso de prematuridad de menos de 28 se-
manas siempre se administrara profilaxis, independientemente de
antecedente materno o no de varicela®. Como alternativa puede
utilizarse inmunoglobulina no especificaadosis de 0,1-0,3 mg/kg.
Estas globulinas se administraran dentro de |as primeras 48 horas
de vida. No aseguran una proteccion del 100%, pero en los casos
fallidos laenfermedad es més level, La profilaxis mediante aci-
clovir se utiliza en los casos en que lainfeccion materna se pro-
duce antes de | os cuatro dias preparto, en los que consultan tar-
dey estatambién indicada en los contagios potencial mente gra-
ves como tratamiento adyuvante alainmunoglobulina. Uname-
didabésicaarecordar es el aidamiento estricto.

Nuestro paciente evolucioné favorablemente, pesealagra-
vedad clinicay al no haber recibido profilaxis, ni tratamiento
antiviral precoz, por el curso subclinico delavaricelaenlama
dre, sin embargo, abogamos por una actitud profilacticay tera-
peltica enérgica segln | as pautas expuestas.
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