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Brote de miocarditis
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CraciaNo pE ArMAS*™***" v Rararl Torgexs*®*"*°*

Mendiondo Tapia, B, Nrote de Miocarditis. Rev. Cub. Ped. $#4: 356, 1972

Presentamos a la consideracion el estudio de 10 casos de mioearditis a virus diagnosti-
cados clinicamente ¥ corroborades desde el punte de vista virolégico, llamando la aten-
cidn hacia la posibilidad de la nateraleza Coxsackie en muchos casos de insuficiencia

eardinca de cliologin no clars,

INTRODUCCION

Fue motive de alarma en ¢l Hospital
Pediatrico Doceme “José Luis Miran.
da”, de Santa Clara, la llegada al Cuer-
po de Guardia de nifios, en su mavoria
lactantes, entre 5 v 11 meses, en franca
insuficiencia cardiaca, con anteceden-
tes, en algunos, de ligeros sintomas res-
piratorios o digestivos, v en otros, de
haber gozado de perfecta salud.

Esto motivé la Inisqueda de una cau-
si comun para explicarmos este cuadro.

Aunque ya en 1899 Fiedler describe
por primera vez la miocarditis intersti-
cial aguda (que hoy lleva su nombre)
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de etiologia desconocida, a esta entidad
s¢ le dio relativamente poca importan.
cia hasta pasados 34 aiios, en que vuel-
ven a aparecer trabajos en la literatara
pedidtrica  (Maslow, 1933; Lindberg,
1938: Greenwbaum y colaboradores,
1941: Saphir y colaboradores, 1944 v
algunos mas) referente a ella,

Recientemente, err 1952, Stocber da
a conocer esta entidad en medio de una
epidemia ocurrida entre recién nacidos,
en la ciudad de Munich. Aparecen nuc-
vos trabajos por los anos 1953-34, seiia-
lindose ya en esta fecha la importancia
clinica de las formas de miocarditis, y
enfatizandose el valor del tratamiento
digitilico.”

ETIOLOGIA

En cuanto a la etiologia de la mio.
carditis idiopatica, se han invocado fac.
lores enzimiticos, nutriciomales, meta-
bélicos e infecciones durante el desa-
rrollo. Ultimamente, los virus, que al-
canzan un lugar primerisimo; y a su
vez, la hipersensibilidad e hiperinmu-
midad al virus'?

Desde 1947 que Dalldorf y Sickles
descubrieron e la cindad de Coxsackic
(Nueva York) un nuevo virus respon.



eable del cuadro poliomielitico de dos
pacientes 5
resante capitulo en la patologia wviral.
que molivé nuevas invesligaciones v

a¢ abrio wr nueve ¢ inte-

descubrimientos.

Se aclarg la etiologin de alzu
fermedades o sindromes, habi¢adose
individualizado perfectamente, determi-
nandose que eran  debido al virns
Coxzackie, 1ales como:

HERGIE

al Mialgia epidémica, pleurodinia o
enfermedad de Borholm,

I

¢l Herpangina.

Meningitis aséptica.

d) Encefalomiocarditia en recién na-
cida,

e} Linfadenitis felril aguda.

fi Enteritis estival.

o) Pericarditis,

gl

h) Poliomiclitis paralitica ¥ no pa-
ralitica,

El wvirns Coxsackie fue emcuadrade

en el grupo de los enterovirns® Es pe-

1 !iIM ’

queiio. de umas 300 milimicras. enyas
caracterislicas  mds  lmportartes  son:
patogenicidad al ratén, mono eynomol-
gus v horedn, recicn nacidos, v su Talta
de virnlencia para estos animales en la
edad adulta, asi como para olros awi-
males de experimentacion {(Fig 10,

La primera comunicacian sobre la
etiologia Coxsackie de la encefalomio-
earditis del lactante, fue presentada por
Jeverr, Gear ¥ ealahoradores, en 1952,
E:stos autores ohservaron 10 nifios en
una maternidad de Johanneshurgo 24

Esta observacidn coincide econ una
epidemia de pleurodinia, en la eual Jos
CAE0E APATECICTON CON Un sindrome fe-
bril, diarreas v miocarditis, falleciendo
6 e ellos. Se aislé virus Coxsackie B3
en las heees de los sobrevivientes,

En el afio 1956 s¢ aisla virus Coxsac-
kie B en el corazin de un lactante fa-
Necido de miocarditis, En ese misma
afio Kibrick v Benirschhe, en Ia necrop-
sia de un nifio nacide por cesirea, de

7

B0

Fig. 1. Inocalacion por vie intracerebral a nn rotén blance (de menos
de 48 Toras de nacida),

R. C. P.
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una madre con infeccidén respiratoria,
encuentran lesiones de miocarditis, ¥
encefalitis focal progresiva, que se co-
rrespondian con el cuadro clinico, ¥
aislan virns Coxsackic B3 en la médula
espimal.,

Unos afios después aislan estos mis-
mas doctores, Coxsackie B4 del mio-
cardio de un reéecién macido muerto de
encefalomiocarditis, aficmindose la po-
sibilidad de infeccidn intraunterina.

A esto se afade lo que pudiframo:
llamar una lista interminable de ante-
res que aislan virus Coxsackie, tanto cn
heces fecales, como en miocardio v ce-
rebro de miflos con un euadro clinico
compatible con miocarditis o encefalo
miocarditis,

EPIDEMIOLOGTA

La epidemiologia de las inlecciones
por el viras Coxsackie ofrece gran se-
mejanza con laz de la poliomielitis,

E: mas facil, en ocasiones, aislar los
virus en la mucosa enteral, que a par-
tir de la faringe. Se encuentran con
frecuencia en agoas residuales y ew las
mucosag, €n especial en épocas epidé
micag,

La proporcion de individuos sanes
portadores del virus, disminuve con la
edad.’?

CLASIFICACION DE CUADROS CLINICOS

Melnick (1958) los esguematiza de
la siguiente manera: segin sca produ-
cida la entidad por vires Coxsackie
Ao B:

A) Forma ligera: Con recuperacién
completa. Y que puede ser:

1} Transitorie: Asociada con enfer-
medades Trfecciozas.

2} Aguda benigna: Con cardiomega-
liza moderada, insuficiencia cardia-

R C.P
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ca aguda ¥y algunos trastornos
electrocardiograficos,

Bi, C) Forma maoderada v severa:
Ambas pueden tener hiperirofia ven-
tricular izquierda; la recuperacion es
completa en la moderada, e incompleta
en la severa, con signos de dano mio-
cardico.

D) Forma muy scvera: (ue evelu-
ciona hacia la muerte o cronicidad, v
F 1T

1) Fulminante: Sin cardiomegalia v
muerte en horas.

2) Aguda fatal: Con cardiomcgalia
marcada y muerte en dias, sema-
nas o meses.

3) Crénica: Con gran cardiomegalia.
hipertrofia ventricular izquicrda,
hipertrofia ventricular derecha, o
hipertrofia combinada; insuficien-
cia ventricular izquierda crémica
o hipertension pulmenar progresi
Vi, cOn muerte en anos.

CUADRQ CLINICO DE NUESTROS CASOHS

Se presentd ¢l cnadro con aparicién
brusca de insuficiencia cardiaca jzquier.
da o derecha; en algunos casos, se aso.
cié a toma importante del estado genc.
ral, iniciada a veces por arritmia, extra
sistoles, taquicardia paroxistiea auricu-
lar, o muerte sibita {en 2 de ellos).
En ocaziomes, entre los antecedentes sc
recogen ligeros sintomas de afectacion
en las vias respiratorias soperiores, o
de di:turbios sastrointestinales, Enfer-
man grave ¥ hruscamente con cianosis,
dificultad respiratoria, tos seca, sudora-
cidon, lemperatura no muy elevada ¥
vamitos,

A la auscultacién del aparato cardio-
vascular sc encuentra: Ritmo de galope,
ausencia de soplos o soplos discretos,
torros apagades y estertores Inimedos on
ambos campos pulmonares®'** (Figs. 2
¥ 3).
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Deside el punto de wista radiolégico
la cardiomegalia es casi constante pero
e grado variable, a excepcién de la
forma fulminante en la que el corazén
o llega a anmentar en  dimensién
(Fige, 4 v 5).

Electrocardiograficamente, el deno-
minador comin fue la presemacion de
ondaz de hajo voltaje, trastornos de la
repolarizacién, ondas T aplanadas o
invertidas, especialmente en las deriva-
viones que pertenecen al ventriculo
izquierdo: D1, VI, V5 v V6; trastornos
de la conduccién imraventricular y tras-
tornos del ritmo (Figs. 6,7,8,9,10,11).

ANATOMIA PATOLOGICA

Al Marroscipicamente:

La literatura sefiala que en los casos
ligeros, el tono del miisculo esti algo
perdido, mientras que en los casos seve-
ros ¢l misculo esti atémico, pilido,
aumentado siempre de tamafio,

En nuestros casos, en la forma ful.
minante, el corazér fue de tamafio nor-
mal. En la forma aguda fatal, si existié
cardiomegalia (Figs. 12, 13, 14, 15).

By Microscopicamente:

La literatura afirma que las lesiones
anatomicas causadas por virus depen
den de la mayor o menor gemeraliza-
cién de la infeccién. Estin caracteriza.
das por una infiltracién intersticial de
linfocitos polimorfos y plasmacellen.
La fibra muscular puede mostrar focos
de necrosis v a veces una degeneracién
difusa. El vdema intersticial es comuin.

Necrosis:

En nuestros casos, aparecieron en el
miisculo lesiones necrdticas. La infla-
macion aparece siempre, ¢s secundaria

RcCcp
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a la degeneracién eelular;

edema.

aparcce

DIAGNOSTICO

Fue basado ew dos factores:

1) Evidencia clinica, radioligica v
electrocardiografica.
Desde el punto de vista humoral,
hemogramas pricticamente nor-
males (#us limites). En dos de
ellos existié discreta desviacion
izquierda. En los hemocultivos no
se encontré crecimiento  hacle
riano,

En los casos de fallecimiento, el ece.
tudio anatomopatolégico y el estu-
dio virelégico.

2) La exclusién de otras formas e
enfermedades del corazén.'

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

A) Con las enfermedades primarias
del miocardio:

1) Fibroelastosis.

2y Caleificacion de las arterias eoro.
nariam,

3) Glicogenosis.

4) Miocarditis adquirida por afeecio-
nes bhacterianas.

5) Arteria coromaria izqumierda and
mala.

6) Hipertrofia idiopatica.

71 Pericarditis.

B} Bronquiolitis.

PFRONOSTICO

Algunos logran sohrevivir, curando
totalmente. Otros fallecen dentro de las
primeras 24 horas; otros van a la cro-
micidad, falleciendo en afios.

PROFILAXIS

Gear y Van Creveland desmienten ¢l
posible valor profilictico de la vacuna-
cién prevemtiva o la administracién de

27
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Fig. 6.—Elecirocardiograma de uno de nuesiros pucientes, en el brote de
miocarditis acaecido en el wio de 1969. Notese el bajo voltaje, la taqui-
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Fig. 7.—El mismo case anterior, a los 4 meses, ya en franca recuperacidn.
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Fig. 12~—Miocarditis por virus Coxsackie. Obsérvase necrosis focal del
miocardio ¥ ebundante infiltracién lewco ¥ linfocitaria.

Fig. 13.—Miocarditiz por virus Coxsackie, Edema intersticial, ¢ infiltracién
moderada, a predominio de mononucleares.
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Fig. 14—Miocarditis v pericarditis por Coxsackie. Abundante infiltrado
inflamatorie del pericardio ¥ mioecardio, con predominio de los linfo-
citos ¥ escasos polimorfonucleares.

Fig. 15—Miocarditis. A mayer aumentol.



gammaglobulina. En cambio, aconsejan
las medidas usuales de aislamiento pa-
ra las enfermedades infecciosas.

TRATAMIENTO

al Digitalizacién rapida, bien diri-
gida y estrechameme seguida. El
tratamiento por largo tiempo, 5
aifios o mas (2 6 3 afios como pro-
medio) de acuerdo con la evolu.
cién,
Estos pacientes son muy sensibles
a la digital, ¥y la droga debe ser
utilizada con cuidado, segin las
dosis pediitricas (Normas de Pe.
diatria).

b} Diuréticos.

¢} Dieta hiposddica.

i) Oxigeno.

e) Posicion Fowler.

fi Administracién de potasio.

g) Antibiéticos, por la frecuencia de
afecciones respiratorias,

Los corticoides son utilizados por nu-
merosos autores, obteniéudose una bue-
na respuesta a la dosis de 2 mg por kg
al dia, aumentindola al doble o mis
segin el caso. No:otros los utilizamos
si no ohtenemos respucsta adecuada
tlespués de 72 horas.

Una vez estabilizado el paciente, s
disminuye gradualmente la dosis al
cabo de los 10 6 15 dias (una o 2 veces
por semana).

Existen medidas heroicas, tales como:

El uso de sustancias Buffers (THAM)
para combatir la acidosis. Isoprotere-
nol (ISUPREL) para aumentar ¢l efec-
to imotrépico e incrementar la perfu-
sion coronaria y periférica. Y la diali-
sis peritoneal.®®

MATERIAL Y METODO

Se estudiaron 10 casos de miocarditis
en el Hospital Pediitrico Docente “José

34

Luis Miranda™, en el curso del hrote
de insuficiencia cardiaca, ocurride en
el ano 1969,

El diagnéstico se basé en los estudios
clinicos, radiolégicos, electrocardiogri-
ficos, virales y anatomopatolégicos.

Todos los casos vives estin sometidos
a estudio radioligico y electrocardio-
grifico evolutivos,

Los estudios han sido completos,
excepto en 2 de los casos (que fallecie-
rorr), de los cuales sélo contamos con
un estadio radiolégico (en uno de
ellos), y en ambos, estudio anatomopa-
tolégico, porque fueron pacientes que
tuvieron evolucién fulminante o muerte
stibita. Los estudios virolégicos corres-
pondieron al Instituto Nacional de Hi-
giene, Epidemiologia y Microbiologia,

Material y método de anatomia
patolégica:

Se escogieron los dos corazowes de los
niios fallecidos con sintomas y signos
de miocarditis, comprobiandose, en uno.
que existia un franco aumento de volu-
men del corazén, En el otro caso, el
corazén era de aspecto normal. La con-
siztencia del miocardio se emcontraba
disminuida en los dos, siendo éste wr
factor comiin.

Los fragmentos seleccionados fueron
procesados por el método de rutina
(hematoxilina-eosina ).

Materiales y métodos en el I.N.H.E.M.:
Muestras:

Las muestras investigadas consistie-
rom em:

a) Heces fecales:

De los 10 pacientes fuerom obtenidas
muestras de heces fecales, las cuales
fueron conservadas en congelacion a

R. C. P.
Dicigmane. 1972



MY 0 hasta ser remdtidas al laborato-
rio de virologia del Institute Nacional
de Higiene, Epidemiologia v Microbio-

logia,

Ly Material de necropsia:
Fragmento del miocardio.

ol Exodados faringeos:

Fueron obtenides los exudados farin-
weo:, mediante raspados de la nasofa-
vinge cowr hisopo estéril, el cual fue
introducide en un  lubo  contenienda
1 ml de solucidn salina estéril.

Estoz tubos fueron congelados a
=20% C hasta su envio al laboratorio.

) Sueros pareados:

Fueron obtenidas muestras de sangre
al inicio del coadro clinico, v 3 sema-
nas dezpués de tomada la primera.

Las muestras fueromr recolectadas ea
tuhos estérilez y centrifugadas para se-
parar el suero, el cual fue conservado
a =47 € hasta su envio al laboratorio.

Preparado de las muestras:

Las muestras de heces fecales, exuda-
dos faringeos y L.C.R. fueron procesa-
daz: semin las normas del lahoratorio
de virologia del LNHEDM. (Normas
Nacionales de microbiologia).

A} Aistamiento en cultive de tejido:

Las muestras fueron inoculadas en
tuboz de células FL (linea de células
de amnios humano normal). Se dieron
tres pases de 5 dias de observacionr an-
tes de darlas como nesativas,

B Aislamicnto en ratomnes:

Fueron inoeulados por via intracere-
bral, subcutinca e intraperitoneal, ra-

BE. . P
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tenes hlancos lactantes de menos de 48
horas de nacidos. Los animales fueromr
observados hasta la aparicién de sim
tomatologia elinica. En los caszos que no
la p:e.scula.fuu a los 6 diaz, fue reali-
zado un pase ciego que fue observado
9 dias adicionales, antes de dar la mues-
tra como negativa,

C) Sucros parcados:

Fueron investigados mediante prue.
hasz de neutralizacion frente a loa agen-
tes gizlados en ratomes lactantes,

RESULTADOS

De los 10 casos escogidos, que cum-
plian los criterios de miocarditis, 2 fa-
llecieron.

Miocarditis 10 casos
Virua 3 . 80%
Fallecidos 2, 20%

Se investizgaron, desde el punto de
vizta wvirolégico, 10 casos,

Muestras investigadas:

a) Heces fecales,

b) Exundado faringeo.

¢} L.CR.

d} Fragmento de miocardio,
ed Fragmento de intestino,

f) Sueros pareados,

Estudio de virns
Positivos
A coxsackie
Pendientes de tipificacion final:
Poliovirus tipo 3 1 caso

Se aislé en cultive de tejides (Fig.
16, Tab, 1).
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TABLA M* 1

ESTUMO VIROLOGICO DEL MATERIAL DE HWECES FECALES LCR y MECROPSIA
DE UN GRUPD DE MIOCARDITIS AGUDA INOCULADO A RATOMES

feaos leoan |ournivoure sooslis seonaaronss tesmuoio_seolosico.
1 M - wirus coxsockie no ourmanlo de ol cuer

F LM — e —_—

3 SM = = =
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-1 &M aa ¥irus coxsockie i

& 10 M — — —_

7 M s ¥irus coxsaoe e

a MM i virus coxsackie P

9 Y e palwwirus tipo nt 3 et

0 3a — virus coxsackie =

Fig. 16 {Tabla 1).—Ndtese el wislamiento de virus Coxsackie en In ino.
culacidn a ratones bloncos de menos de 48 horas de nacidos. Es de se.
aalar que el poliavirus Tipo No. 3 fue encontrado en coultive de tejide

¥ no én ralomnes.

Edad eomienzo de los sintomas:

1. 2 meses 0
35 ., 4
611 ., 2
1- 2 aiios 3
2.5 ., 1

Edad al ocurrir la muerte:

3 meses
6 meses (Fig, 17, Tah. 2)

Un easo

Otro caso

COMENTARIOS

En la miocarditis a virus Coxsackie,
resulta interesante el hecho de que los
sintomas que precedieron a los cuadros
clinicos ya descritos fueron: respirato-
rioz v digestivos, de curso pricticamente
febril, con hemogramas a predominio
de linfocitos, y hemocultivos en los que
no aparecieron crecimientoz hacteria-
nos,

36

Que la mavor ineidencia aparece en-
tre los 5 y 11 me:es, aunque en la lite-
ratura revisada encontramos un caso de
micearditis a virus Coxsackie, Grupo B,
tipo 4, de eurso fatal, en un adeles-
cente.™

En cuanto a los sintomas ¥ compor-
tamiento de la afeccién, no se diferen-
cia de los demas trabajos revisados,

En relacion al tiempo de duracion:

Hauastreiter zenala:

Mixima 3 anos

Minima 1 semarra

En nuestros cosos:
Miocarditiz {vivos) :

Maxima 2 anos

Minima + meses1 ano
Micearditizs (fallecidos) -

1 zemana
1 dia

Mixima
Minima

R, C. P.
Dicigmwane., 1972



TABLA N* 3

DISTRIBUCION POR GRUPDS DE EDAD DE COMIENID ¥ FORMAS CLINICAS DEL
M 8 LT AR
FORMAS '_Cl.llllc.li i
T T ccerada sivera  jlulmsnonie —
b-2m]| © ==
3.5 | 4 X XX x
| Ll 2 X X
i-24) 3 X XX
2+ SA 1 X
‘I'IIH,E!S] 10

Fig. 17 (Table 2).—En nwestra casuistica Nama la atencion que no exis
tieron cusos por debujo de 2 meses, v que las formas moderada ¥ serera

predomineron.
Recuperacion total (vivos) : [}
4 meses a 20 meses
- T
Mo recuperacion:
6 mezes a 1 afio 8.
(Con alteraciones del electro)
9.
CONCLUSIONES
1. La miocarditiz es una urgencia pe-
diatrica no tan infrecuente,
2. En la etapa de lactante so ohserva 10.
la mayor imcideneia,
3. El tratamiento digitalico precoz es
de mucha importancia, 11
1. Es corto el promedio de regresién
de los sintomas cuando van a la 12
recuperacion total, '
5. Las miocarditis que se recuperan
totalmente lo hacen en un tiempo
que oscila entre 3 v 6 meses,
R C
Digigwess. 1972

Los casos fatales sélo duraron ho-
ras,

La diznea y la insuficiencia cardia-
ca #on comstantes.

No aparecieron soplos importanies
en cslos caso: mencionados,

La eardiomegalia radiologica puede
faltar o ser muy lizera, en los ca-
gos de miocarditis de evolucién ful.
mindante,

En ¢l EKG s¢ destaca come hecho
principal la repolarizacién aliera.
da (ST-T.

Lo veclores iniciales aparecieron
normale: o dizminuidos.

Existerr posibilidades de realizar
trabajos virolégicos em las provin.
cing, =i e efectian en coordinacion
con ¢l Instituto de Higiene, Epide-
miologia ¥ Microbiologia,

37
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14,

16.

. La toma de muestraz debe reali-

zarse en las formas recomendadas,
asi como su comservacidon y remi-
sion adecuadas,

Los recientes avances, que han sim-
plificado el cultivo de los virus,
crean la posibilidad de la prepa-
racion de grandes cantidades de
vacunas antivirieas (inmunizacién
activa).

La inmunizacién pasiva (en ¢l pe-
riode de incubacidn): gammaglo-
hulina, wvectora de anticuerpos, o
suero de convaleciente, sélo se le
reconoee de utilidad en el saram-
pidn, no asi ew los otros tipos de
virus,

Por el momento, los virus no res
ponden al tratamiento antibidtico
o quimioterdpico,

SUMMARY

17.

18.

19.

La principal dificultad en el tra-
tamiento estriba en que los virns
gon intracelulares, eonviviendo in-
timamente con las células que los
hospedan, lo cunal obligaria o des.
truir virus y célula.

Esto wos lleva a tratar de conocer
mis profundamente a estos peque-
Afsimos  corpisculos  patégenos,
frente a losz cuales nos hallamos
desarmados.

El trabajo investigative coordinado
entre virdlogo, elinico, cardislogo,
epidemidlogo y genetista, sera de-
cigivo en el control vy dominio de
CcElos seres inlracelu]nrﬂ.

Ya desde hace algunos aiios se con.
siderarr log virus como genes de
vida libre,

Mendionde Tapia, B. Myocarditis outbreak. Rev. Cub, Ped. 44: 456, 1972,

A stedy of 10 cases with viral myocarditis, clinically diagnosed and corroborated from a
virological peint of view, is presented. Attention is called on the posiibility of a Coxsackie
virus nature in many cases with cardiac failure of an obsicure etiology.

RESUME

Mendiondo Tapia, B. Apparition de la Myocardite, Rev, Cub, Ped, 48; 456, 1972,

On présente Uétude de 10 eas de Myocardite virale, dingnostiqués eliniquement et verifiés
du point de voe virologique: on tire l'attention sur la possibilité de la nature Coxsackie

dans plusienrs

PESILE.

cae  d'insuffizance cardiague

‘ctiologie ohscure.

Menmionno Tanna B. Benumka naoxapmiTa. Rev. Cab. Ped. 44%: 4-5-6, 1972,

NMpencrasasetca mayvense I0 caydaes BUDYCHOTO MMOKADMMTA.C KIHAIEC—
51: NOCTABRNSHANM IIATHO3OM, IONTBEPRECHHEN ¢ TOWXI 3DelAs BIPYCOAOTIN.

TMEYAeTCA POIMOZHOCTE NPOMCXOXNEHNA O
CXy4amxX cepmeYHON HemdCTATOMHOCTH HEeAc

ol

coB HOHCARA BO MHOTIN
HOTOT M .

R. C. .
DLEE\! lanI‘ 1972
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