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I NTRODUCCTION

—————————— ————— — —— . — — — — —

La varicela ha sido conocida por muchos afios, pero desde
el primer cuarto de siglo diecinueve fué diferenciada del -

Sarampion,

La varicela es una enfermedad " infantil ', aguda, benig-
na y trasmisible; que raramente causa muerte y en conse-
cuencia son pocas las oportunidades para estudiar las le-

siones internas ocurridas en esta enfermedad.

Este es un caso mas de varicela generali: 1da, nos moti-
vamos a presentarlo por la poca frecuencia con que se -
ve este tipo de lesiones y se revisa la literatura mundial

sobre este tema.,
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Paciente de sexo masculino de 8 meses de edad remitido del
Hospital de Suba, de quien se desconocen antecedentes cuyo
motivo de consulta fué diarreas y vémito severo de 4 dfas de

evolucidn,

Se lleva a cirugia con sospecha diagnostica de Divertfculo de
Meckel no comprobado radilogicamente, Se practiva una La-
parotomia exploradora, hallandose una cavidad abdominal -

normal,

En el post-operatorio el paciente continia en malas condicio-
nes presentando marcada distensién abdominal siendo necesa-
rio reintervenirlo, encontrindose bridas a nivel de la unién -
yeyuno ileal la cual producia obstruccién completa de la luz

intestinal,

En el post-operatorio el nifio continfia en regulares condicio-
nes, presenta deposiciones liquidas de color café., El frotis

rectal para amibas fué informado negativo,

Treinta dfas despfies del ingreso el nifio comienza a presen-

tar en tronco y cuello lesiones exantematosas que evolucio-



" nan rapidamente como méculas, papulas, vesiculas y costras
sucesivamente, cuya distribucidon es centripeta, para luego -
hacerse generalizada y con la presencia de lesiones en todos

los perfodos de evolucidn,

El nifio empeora su estado general; hace cuadro febril que -
se acentua los ltimos dfas hasta llegar a 40,5° centigrados,
con marcados signos de deshidratacion y de dificultad respi-
ratoria, Su cuadro variceloso se hace méas severo con lesio-

nes dérmicas generalizadas y alguna de ellas sobreinfecta-

das,

Presenta crisis convulsivas, falleciendo 35 dfas despfies del

ingreso en pare cardio-respiratorio,



EXAMEN POST-MORTEN

La autopsia se realiza 4 horas desp.es del fallecimiento, se re-
cibe el cadaver de un nifio que mide 68 cm, y pesa 5.850 gr., -
en mal estado de nutricién, el cabello es de color negro, esca-

so, se desprenden facilmente,

En la piel de todo el cuerpo se encuentran lesiones que van de -

méacula, papula, vesicula y costra alguna de ellas infectadas.
Los hallazgos macroscopicos positivos a la autopsia son:

PULMONES;: Peso 165,2 gr, (N: 90,0 gr.) hipocrepitantes,

la superficie externa es rosada, alternando con
zonas rojizo-parduzcas. A la palpacién se en-
cuentran areas de mavor consistencia, acen-
tudndose méas en el dpice pulmonar derecho, -
En las bases se aprecian a4reas congestivas. -
Al corte se observan zonaslevantadas conges- .
tivas que afectan el 40% del parenquima pul-

monar de manera difusa,

ESTOMAGO: Es de forma y tamafio usual, La serosa pre-

senta adherencias de tipo fibroso. Al corte -



COLON:;

HIGADO:

TIMO:

CEREBRO:

el contenido es alimenticio, El espesor de
las paredes es normal, La mucosa a nivel
de la cara anterior del antro tienen una ul-
ceracién de 0,5 cm, de diAmetro cuyo fon-
do es congestivo y de bordes ligeramente -

levantados,

Presenta marcada congestién de la mucosa
y dos ulceraciones de 0,5 cm, de didmetro
de bordes ligeramente levantados y cuyo fon-

do es hemorragico,

Pesa 272 gramos (N:260 gr.) Tamafio y for-
ma usual. El color es rojizo-amarillento, -
de consistencia friable, la superficie presen-
ta un punteado difuso de color blanquecino de
0.1 cm, de diAmetro mayor y al corte se ob-
serva que infiltra escasamente el parenquima,
el resto es de color rojizo con dreas de mar-

cada congestidn,

Pesa: 2 gr.(N:10 gr, ). El tamafio se encuentra
marcadamente disminuido pero externamente -
y al corte no presenta alteraciones macroscd-

picas,

Pesa 780 gr, (N:714). Externamente se obser-

va moderada congestidén meningea y al corte -



la superficie es congestiva,

DESCRIPCION MICROSCOPICA

PULMON: Se confirma la impresién macroscodpica de con-
gestidon y edema, ademés histiocitos y meumnoci-
tos descamados en la luz alveolar y abundantes
colonias bacteranas. Se observa también focos
de necrosis de coagulacidn, algunos de cllos -
con hemorragia, rodeados de escaso infiltrado
inflamatorio, en la periferia sc encuentran al-
gunos cuerpos acidofilos intranucleares, sepa-
rados de la membrana nuclear por un halo cla-

ro, (Indusiones Tipo ""A'" seglin descripcidn de

Cowdry).
(Ver foto).

b R i Inclusiones intranucleares: Podemos observar
- LT como en el centro del ndcleo hay una inclusién
rodeada por un halo claro.



Se observan también monilias las que fucron
confirmadas con coloraciones especiales -

(PAS).

HIGADO: Los cortes muestran adreas de congestidon mo-
derada. Se observan focos de necrosis de coa-
gulacién diestribuidos al azar y algunoes de -
ellos con hemorragia alrededor. En la zona

adyacente a los focos denecrosis se observan

inclusiones intranucleares Tipoc'A" de Cowdry,

(Ver foto).

H = g Hepatocito.

Inclusién Intranuclear.
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TIMO: Los cortes muestran una marcada dismi. u-

ciéon de la celularidad no encontrandose una
delimitacidon de la ar quitectura corticomedu-
lar, hay presencia de células plasmaticas -
auntque en escasa cantidad, Se observaron -
inclusiones intranucleares del tipo "A" aun-

que en poca cantidad,

PIEL: Los cortes muestran una vesicula de la vari-
cela con edema de las células epiteliales en
una trama reticulada., Las células epiteliales
han aumentado de volumen con ramificacién -
y vacuolizaccion del citoplasma, algunas al-
canzan enormes dimensiones dando origen a
las llamadas " células balonadas "', Otras -
células son alargadas pero también muestran
vacuolizacidn del citoplasma, algunas contie-
nen inclusiones intracitoplasméiticas. El nfi-
cleo muestra deleve a moderado aumento -
del tamafio, la cromtaina y el nucleolo se agru
pan cerca de la membrana nuclear dejando la
mayor parte del nficleo claro y aparentemente
vesicular y en la parte central se encontraron
cuerpos de material acidofilo,

(Ver foto).
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CEREBRO: Los cortes muestran arquitectura conserva-
da, las meninges presentan dilatados conges-

tivos,



DISCUSION

Las primeras descripciones histol6yicas de las lesiones de piel
en la varicela fueron realizadas por Unna en 1894, &l reportd
una biopsia de piel en un muchacho de ocho afios durante el se-
gundo dfa del estado de erupcién de la varicela; el principal -
hallazgo fué edema y balonamiento de las células epiteliales -
afectadas, el desarrollo de células gigantes y formacién de -
cavidades confluentes en el sitio de maxima degeneracibdn, (6).
Los cuerpos de inclusién intranuclear en la varicela fueron -
descritos por Tyzzer en 1906, €l las describid morfolbgica-
mente pero ignoro su significado funcional, Los cuerpos de -
inclusién intranucleares se encuentran en muchas otras infec-
ciones virales pero en 1926 Kuttner y Col demostraron que las
inclusiones intranucleares son de causa viral, Cowdry las des-
cribid y lasclasificé como tipo A y B. Las inclusiones encon-
tradas en infecciones debidas a los virus de varicela y herpes
zoster, las clasificé como tipo "A'; en esta categorfa todo el
nficleo estd comprometido y presenta un acumulo de material
acidofilo en el centro, rodeado por una zona clara, limitada -
por un anillo delgado de material basofilo en la periferia, Ul«
timamente se ha dicho que hay completa desintegracién del -
nficleo y por ende de la célula con marcada reaccién del teji-
do adyacex te e infiltrado de células fagocitarias, (Citados por
13).



Probablemente las primeras descripciones de cambios patolé-
gicos en los 6rganos internos fueron los de Schleussing en -
1927 quien reportd los hallazgos post-morten encontrados en
unos mellizos que habfan nacido prematuramente y tres sema-
nas mas tarde murieron de varicela, agregando a los cambios
ya descritos en piel, 4reas de necrosis focal en el hfgado, ba-
zo y adrenales, El primer reporte de inclusiones intranuclea-
res en los drganos internos de un paciente con varicela fué -

hecho por Johnson en 1940,

Al microscopio electrénico el examen de las particulas del vi-
rus o viriones son vistoses inicialmente en el nGcleo en infec-
ciones con Herpes Varicellae,' igualmente como en infecciones
con H, Hominis. Si se presenta en un nimero suficiente de vi.
riones se unen parcialmente formando agregados cristaloides,
Algunas partfculas virales consisten solamente de una envoltu-
ra hueca o 'capside', mientras que otras muestran entre la -
capside, un contenido de DNA o nucléolo (Bastian y Col, (2),
El nucléolo tiene un promedio de 40 nm. en didm etro y la cap-
side de 100 nm, (Morecki, R, y Becker), Cuando el nficleo de-
ja el citoplasma este es envuelto por una capa que deriva de -
la membrana nuclear que cuando aumentan de tamaifio las par-
ticulas virales se acercan a 100 nm, la presencia de muchos -
viriones pueden ser vistas en agregados cristaloides en el ci-
toplasma,

(Ver foto).



HERPES _VIRUS VARICELLAE
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M = Membrana Nuclear.
C = Capside.
N = Nucleolo o corazdn.

Numerosas particulas virales o viriones -
son localizadas extracelularmente. Mu--
chas particulas virales muestran en su cen
tro un pequefio y denso electrén, un nucleo-
o corazén redondo a oval, rodeado por la -
capside.




El virus no se ha trasmitido a los animales de laboratorio sal-
vo valiéndose de técnicas especiales, como el injerto de piel -
humana en la membrana corioalantoidea del embrién de pollo.
Weller ha logrado la reproduccién del virus en cultivos tisula--

res de células embrionarias humana , usando liquido infeccioso
de las vesiculas como material de inoculacién. Comprobé la -

presencia de cuerpos eosinofilos de inclusién y de células multi
nucleadas, caracteristicas de la varicela y logré trasmitir el -
agente en serie valiéndose de los elementos celulares del culti-

vo tisular.
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Observamos que en once casos publicados en la literatura mun-

dial; de lesiones viscerales producidas por la varicela, los ér-
ganos afectados fueron en orden de frecuencia: pulmén, esofa-
go, higado, bazo, cdpsula suprarrenal y timo; y en menor pro-
porcién intestino, estémago, rifiones, p&ncreas, médula osea,
ganglios linféticos, testiculo, gldndula submaxilar, vejiga, pe-
ricardio y endotelio vascular. Refiriéndose a este dltimo (6) -

Johnson concluyé que en este caso en particular, la enfermedad
fué propagada por via sanguinea,

Las lesiones anatomo patolégicas al microscopio de luz fueron -
necrosis'de coagulacién, con cuerpos de inclusidén acidéfila en -

miltiples érganos, y en piel células con ' degeneracién balonada'
que han sido descritas por otros autores ( 6, 4, 13, 24, 19, 7y

1) Yy que fueron hallados en los casos presentados.

En la tabla No. 1 en el trabajo publicado por Stewart a Fish se -
anotan cuatro casos de varicela ocurridas en mujeres durante el
embarazo; estos pacientcs muerieron con una neumonitis difusa
insterticial. En ninguno de los cuatro casos los productos del -

embarazo sobrevivieron.

En el caso presentado por Azorides en el corazén se encontréd -
una extensa inflamacién que envolvia el haz de hizz y sus ramas

y como contraste focos menores de inflamacién en el miocardio,

sosteniendo as{ la hipétesis que ciertos virus pueden mostrar -



un tropismo por el tejido especializado de conduccién del cora-
zén. La miocarditis en la varicela fué primeramente descri--
ta por Hackel en 1953 cuando reportd siete casos de varicela, -

en ninguno de los cuales la miocarditis fué sospechada clinica--
mente, focos inflamatorios comprometian el sistema de conduc-
cién y se ha sugerido que producen defectos en la conduccién --
transitorios o permanentes en otros casos de varicela. En el -
nuestro, no se encontré ninguna lesién cardiaca ni hubo sospe--

chas clinicas de ésta.

Es importante anotar que en el trabajo realizado por Wagoner y
Col (23) encontraron granulomas ocasionales hepéticos produci-
dos por virus, rickettsias, linfogranuloma venereo, psitacosis,
fiebre Q, mononucleosis infecciosa; sin embargo los granulomas
hepédticos son raros en enfermedades virales y no han sido docu

mentados.

Se revisaron también los casos de varicela que se presenta
ron en el Hospital San Ignacio durante los diez dltimos afios
encontrdndose sélo dos incluyendo el que es objeto de este traba
jo con manifestaciones vicerales a nivel de pulmén, higado, esé-
fago y piel. Hemos observado que tanto en los casos presentados
en la literatura mundial como en los dos del Hospital San Igna--
cio los érganos que tienen prelacién para ser lesionados ex--

cluyendo piel son: eséfago, pulmén e higado.



COMPLICACIONES NEUROLOGICAS ASOCIADAS CON VARICELA
Y VISTAS CLINICAMENTE:

Se ha dicho que no hay neuropatologi'a caracteristica la cual permi-
ta realmente reconocer alteraciones del sistema nervioso central
por varicela, La clinica y la patologia han establecido que la vari-
cela es una lesién que irradia y compromete muchos érganos, no -
es sorprendente que el SNC pueda ser comprometido durante el es

tado virémico de la enfermedad.

Se ha visto:

1.- Encefalitis viral primaria.

2. - Leucoencefalitis hemorrégica recrotizante,

3. - Evidencia de purpura cerebral.

4. - Encefalopatia metabdlica.

5, - Evidencia de otros tipos de encefalopatias agudas e injuria

hipertermica. (especialmente aquellas con lesiones hemo-

rragicas).
6. - Evidencias de lesiones vasculares.

7. - Sindrome de Guillan Barré., (9)
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En nuestro caso solamente se encontrd una congestién meningea,
ligero edema, pero microscdpicamente no se observd ninguna al-
teracién descrita por otros autore s, sin embargo las lesiones -

neurolbégicas enumeradas anteriormente no han sido confirmadas

histolégicamente en forma clara,

FACTORES QUE INCIDEN PARA QUE LA VARICELA SE GENE -
RALICE (17):

Se han observado como causa para que la varicel.se generalice la
deficiencia en la inmunoglobulina especialemente en la IgA, IgM, -
IgG, y se ha hablado de una relacién con la deficiencia inmunol$-
gito humeral, Se ha encontrado que la Inmunoglobulina A ademis
de sufuncién secretora en su fraccién sérica posee una alta acti.
vidad de anticuerpos contra algunos virus como el polio, saram-
pPidén e influenza y algunas bacterias (21); sin embargo se han -
visto casos de deficiencia de IgA en el suero, sin ninguna sinto-
matologfa clinica, Se considera mas importante la fraccién de -
inmunoglobulina M a las que también pertenecen las Isoglotuni-
nas (Zb), en esta fraccién encontramos actividades de los anti -
cuerpos contra varios gérmenes Gram negativos, La inmunoglo-
bulina M se prescnta en el cuadro de respuesta primaria Inmuni.-
taria (cuadro No. 1) de las inmunoglobulinas y tiene la facultad -
mucho mas intensa de aglutinacién, neutralizacién de los fagos, -
fijacién del complemento y mayor potencia inmunizante que la in-

munoglobulina G, Obviamente los anticuerpos con la fijacién del -



complemento en la varicela pertenescen a la fraccién de Inmuno-

globulina M, Sabemos que los anticuerpos para fijacién del coma-
plemento desaparecen después de 3-4 meses de ocurrida la enfer.
medad, Este exdmen seroldgico es de gran importancia ya que -
Chiatham y Col (citados por 20) info ‘marén un caso letal de vari-

cela hemorrégica con reaccién del complemento negativa,

Fué una lastima que en el caso presentado no se le hubieran hecho
algn examen de este tipo ya que las inmunoglubulinas hubieran si-
do importantes para haber podido demostrar alguna deficiencia hu-
m@ral en este nifio como una de las causas para que la varicela se
hubiera generalizado, ya que al exadmen microscdpico del sistema
retfculo-endotelial (timo, ganglios, médula ésea) mostrarén una -
disminucién franca de células linfo-plasmocitarias, determinando
asf una sintesis inadecuada de inmunoglobulinas y de formacién de

anticuerpos,

También se han reportado casos en los cuales se aumenta la seve.
ridad de la varicela en pacientes que reciven esteroides (casos pre-
sentados por Cheatham y Azorides): & que han recibido quimiotera-
pia como tratamiento del c&ncer, (Neuroblastoma presentado por -
Chetham) 6 que presentan una linfopenia (menos de 500 células -

por milfimetro ctbico) (18).

Aunque Fish (19) asegura que no hay una suceptibilidad especial en
el embarazo para que la varicela se generalice; llama la atencién -

que cinco Je once casos reportados en la literatura mundial ¢ in- -



cluidos en el cuadro eran pacientes jovenes y gestantes,

En estudios recientes sobre diagndstico rapido de Rash vesiculo-
sos producidos por virus,A el departamento de enfermedades infec-
ciosas del Hospital Unversitario de JUppsala, Estocolmo, Suecia, -
investigo el uso de inmunofluorescencia en bfopsias por congela-
cién de lesiones tempranas no vesiculosas de la piel para la iden-
tificacidon rapida de antfgeno de varicella-zoster,. Se observd que
debido a la distribucidn usual predominante del antfgeno viral en -
el corazdn y en los anexos de la piel, las bfopsias por puncibén son
mejores que el material de raspado por lo menos en el estado pre-
vesicular, Ademis se concluye que la prueba indirecta de inmuno-
fluorescencia es un método rapido y sencillo para estimar la inmu-

nidad en la varicella (14).‘

Con respetto al tratamiento la varicela no tiene terapia especifica, -
sobre este tema MT Jhonson y colaboradores (15), hicieron un estu-
dio usando Adenina Arabinosa donde observaron que no hubo apari-
cién de lesiones nuevas en catorce pacientes tratados despfies del -
uso con estadraga, aunque estd muy poco estudiada, serfa nece -
sario hacer un estudio doble ciego para verificar la efectividad de

adenina arabinosa en el tratamiento de Varicella-zoster,
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El objeto de la revisién y presentaciéon de este caso es observar
laslesiones viscerales de la varicela, debido a que son pocos los
casos de muerte por esta enfermedad, que usualmente es de ca-

racterfsticas benignas,

Son varios los factores que inciden para que la varicela se gene-
ralice, en cuanto a nuestro caso encontramos un nifio en malas -
condiciones nutricionales, sometido a varias cirugias, con una -
hipoplasia timica (P:2gr,), no sabemos si pPrimaria o secundaria
y posiblemen te con una deficiencia inmunolégica humoral,

Es una lastima que en este caso no se le hubieran practicado es-
tudios inmunoldgicos ya que como vimos anteriormente hay rela-

cién entre deficiencias de este tipo y generalizacién de la vari-
cela,

Por las caracter{sticas de las lesiones de piel y la apariencia de
las alteraciones microscépicas a nivel de higado, pulmén e intes-

tino, se concluye que este paciente tuvo una varicela que compro-

metid 6rganos internos,



Se trata de un caso de varicela con compromiso visceral

en higado, pulmén e intestino.

Se practiva revisién de la literatura mundial de los casos

reportados y los Giltimos estudios sobre este tema.,
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