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SINDROME DE REYE. PRESENTACION DE 2 CASOS

Hospital Padiitrico Docente del Cerro

Dr, Oscar R, Jiménez Pamtaia , Dh. Regino Pideine Lamas**
Dn, HEcton PErez Aparicio*** y Dr. Abiel Onnego Marrenc eds

Se presentan ¢ pacienfes menones de 1 asic (de ambos sexcs),
diagnosticados con el sindrome de Reye, en el Hospital Pe-
diditnico Docente del Cenno, Se hace una nevisifn de fa en-
tidad y se seitala La gravedad de La misma.

INTRODUCCION

En 1963, Reye, Morgan y Baral' describieron las caracte-
risticas clinicas y anatomopatoldgicas de un grupc de nihos
gue presentaron alteracién profunda de la conciencia, con-
vulsiones, alteracidn del tonc y los reflejos musculares,
con fiebre y vémitos. Sefalaron que el inicio de esta en-
fermedad solia acompafarse de tos, rinorrea y dolor de gar-
ganta, asi como de oido; con frecuencia existieron hipogli-
cemia y valores bajos de glucosa en el liguido cefalorra-
quideo; las transaminasas séricas glutamicooxalacética y
glutamicopiriivica estaban avmentadas en los pacientes a los
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muales se dosificd. Diecisiete de los 21 ninos estudiados
jpor estos autores murieron, :la necropsia mostrd alteracio-
nes anatomopatoldgicas notablemente uniformes, tumefaccidn
cerebral, higado ligeramente crecido, duro, amarillo bri-
llante y pélido, tambi&n ensanchamientc ligero de la corteza
suprarrenal,

A los 23 afios de haber sido descrito este sindrome por
primera vez, su causa es aun desconocida., El objetivo de es-
te trabajo es presentar 2 pacientes menores de 1 aho con es-
ta entidad, y hacer una breve revisidn del mismo.

Presentacicn de casos
Caszo 1

Paciente F.P.G.,, de historia clinica numeroc 211338, de
la raza blanca, del sexo masculino, de mes y medio de edad,
con antecedentes perinatales de parto por extraccidn con
férceps, llanto inmediato y no administracidn de oxigenote-
rapia. No tenia antecedentes patoldgicos familiares.,

Historia de La engexmedad actuaf. Paciente gue a los 35
d7as de nacido presentd un cuadro febril agudo, acompahado
por tos, gue fue diagnosticado como un procesc catarral,
fres dfas después presentd convulsiones tonicocldnicas gene-
ralizadas v fue remitido al Hospital Pedidtrico Docente del
Cerro donde se le realiza una puncidn lumbar que mostrd una
celularidad de 150 con predominio de los polimorfonucleares
(95 3}, proteinas (103 mg/L) y glucosa normales (2,5 mmof/L).
Se considerd como una meningoencefalitis bacteriana y se
trat® con penicilina y cloranfenicol, Las convulsiones fue-
ron tratadas con difenilhidantoina y fenobarbital; se admi-
nistrd manitol durante 48 hdras y dosis adicionales de dia-
zepam. Despu@s fue tomandose el sensorio paulatinamente
hasta el coma profundo, y se mantuvc asi hasta su falleci~-
miento a los 7 dfas. :

Examen fisico. Facies: normal; mucosas: normocoloreadas;
peso: 3,7 kg; talla: 58 cm. Aparato cardiovascular: latido
de la punta no visible ni palpable. Toncs cardiacos ritmi-
cos y bien golpeados. No soplos. Frecuencia cardiaca: 140
latidos por minuto, Aparato respiratorio: murmulle vesicular
audible. Mo estertores, Frecuencia respiratoria: 40 por mi-
nuto, Aparato digestivo: abdomen suave y depresible., No vig=
ceromegalia,

Examen newrelfgico, Sensorio tomado, fontanela anterior
normotensa e hiporreflexia en miembros inferiores.

Exdmenes complementandics, Hemograma inicial: normal; gli-
cemia (2,2 mnel/L), gota gruesa y grano en el liquido cefa-
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lorragquideo: negativos; electroencefalograma: lento, gene- -
ralizado, con puntas irritativas,

Puncidn lumbayr {evolutiva) al sexto dfa: 065 cBlulas
(65 % linfocitos) y Pandy: ++++; glucosa: 2,5 mmol/L; pro-
tefna: 103 mg/L,

Hemograma (evolutivo): hemoglobina: 106 g/l y leucograma
con ligera desviacidn a la izquierda.

Electrocardiograma: trazado normal.

Gasometria: acidosis metabdlica.

Ionograma: hiponatremia e hipocloremia.

Caso 2

Paciente C.L.C., de historia clinica nfimero 213313, de
la raza mestiza, del sexc femenino, de 9 meses de edad,
con antecedentes perinatales de parto por cesirea, por pre-
sentacidon pelviana. No antecedentes patoldgicos familiarcs
ni personales a senalar. El desarrollo psicomotor fue nor—
mal,

Histonia de La engeamedad actual, Paciente con antece-
dentes de fiebre (38 °C) y vdmitos en niimero de 2, de 4
dias de evolucidn, al que se le habYfa diagnosticado una fa-
ringoamigdalitis, vy se le indicd un tratamiento con penici-
lina procainica durante 3 dias. Al dia siguiente la pacien-
te ingresa en nuestro centro en el Servicio de Miscel&@neas,
donde permanecid aproximadamente una hora; alli presentd
una convulsidn tonicocldnica generalizada y despu@s de ad-
ministrirsele las medidas correspondientes, se le trasladd
a la Sala de Terapia Intensiva. En la sala de hospitaliza-
cidén se le habfa realizado un hemograma con predominioc lin-
focitario.y una prueba del liquido cefalorraquideo que ro-
sultd normal; la convulsidn cedid con una dosis de diazo=
pam, Posteriormente se le administrd manitol ¢ hidrocorti-
sona, asi come penicilina y cloranfenicol por sospecha de
infeecidn del sistema nervioso central (SNC). A pesar do
estas medidas, se manificsta toma marcada del sensorio, hi-
pertonia e hiperreflexia de ambos miembros superiores ¢ in-
feriores y un cuadro de dificultad respiratoria asociado
con la aparicidn de una segunda convulsidn, a las 12 horas
siguicntes, Se sustiluyd entonces la penicilina por la gen-
tamicina y la difenilhidantoina por el diazepam., En las ho-
ras siguiantes se hizo necesaria la ventilacifn asistida
(SERVO) ante la presencia de un agravamicento de la insufi-
ciencia respiratoria. Se transfundid con sangre total vy se
le administrd dopamina. Fallecid en un cuadro de depresidn
miocardica alrededor de 10 horas después de estar siendo
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ventilada. Su estancia en el hospital fue de menos de 48
horas,

Examen §lsico, Facies: normal; mucosas; normocoloreadas;
peso: 8 kg; talla: 69 cm. Aparato cardiovascular: latido de
la punta no visible ni palpable, tonos cardfacos ritmicos y
bien golpeados. No soplos. Frecuencia cardfaca: 148 latidos
por minuto. Aparatc respiratorio: a su ingreso fue nommal,
transcurrida una hora de su estancia en sala de hospitaliza-
cibn comenzd a presentar dificultad respiratoria con tiraje
intercostal y subcostal, asi como polipnea. Aparato digesti-
vo: abdomen suave y depresible., Mo visceromegalia,

Examen newroffgico, A su ingreso, aparentemente normal, y
transcurrida aproximadamente una hora presenta la toma mar-
cada del sensorio con mirada fija, reflejos corneales y fo=
tomotor débiles, rigidez de la nuca, discreta, no ofrecia
respuesta a estimulos doloroscs. Posteriormente presentd
conulsiones tonicocldnicas generalizadas y a continuacidn
mantuvo un cuadro de hipertonia e hiperreflexia en los miem—
bros superiores e inferiores con toma del sensorio.,

Exdmenes complementarios. Hemograma: al inicio el leuco-
grama se presentS con predominio linfocitario y el 1lfquido
cefalorraquideo fue normal, posteriormente se realizd (des-
pués de una segunda convulsidn), otra puncidn lumbar y se
obtuvo el liguido cefalorraquidec con 32 células, donde pre=-
dominaron los linfocitos, las protefnas y la glucosa fueron
muy bajas, por los que no pudieron cuantificarse. Creatini=-
na: 145 mmol/L.

El segundo hemograma demostrd desviacidn a la izquierda;
la glicemia fue normal (4 mmof/l} y la transaminasa glutami-
copirfivica, 76 U/L, la transaminasa glutamicooxalacética

fue de 140 U/L, las lipoprotefnas de alta densidad, 615 u/L,
la urea, 5 mmol/L. Los rayos X de t8rax y el electrocardio-
grama fueron normales. Gasometria: acidosis respiratoria.

Hallazgos snstemopatoligicos

En ambos casos, el estudio histopatol&gico puso de mani-
fiesto como alteraciones fundamentales, la presencia de una
esteatosis hepdtica intensa con necrosis focal de hepatoci-
tos asociada con el infiltrado inflamatorio mononuclear in-
tensa de los espacios porta. Esta alteracidn era mis signi-
ficativa en el primer caso descrito clinicamente.

En ambos casos fue patente la presencia del edema cere-
bral con degeneracidn neuronal de &iforer woe gzadacionss
Y necrosis al nivel cortical.
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En el primerc de los casos existian, ademas, areas de he-
morragias subaracnoideas generalmente en relacidn con los
focos necrdticos.

Por fltimo, se detectd vacuolizacidn grasa de distribu-
cidn irregular en los tlbulos renales.

Como alteracidn asociada se observaron focos bronconeu-
ménicos esporddicos en ambos pulmones de los 2 casos con
marcado componente de edema, congestidn y hemorragia, asi
como signos de shock, mis evidentes en los rifiones de ambos
casos,

Es de significar que las infiltraciones grasas menciona=-
das con anterioridad, fueron corroboradas por técnicas es-
peciales (0il-Red) pues en ambos casos se observd con H-E
la presencia de microvacuolas en el sarcoplasma del miiscu-
lo cardiaco, muy sugestivas de infiltrado grasc, pero que
no fue posible corroborar con la técnica mencionada (figqu-
ras de la 1 a la 3).

Figura 1, 100 X. Aspecto histice de wun conte hepdtico con
tolonacidin 0LL-Red-hematoxilina (positiva), dende se mani-
fdesta Lntensc infiltrado graso vacuolar (~§Lechas~-) de he-
patoeitos, asi como {nglamaciin monocularn def espacic porta
(arniba-derecha) .
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Figura 2. H=E, 100 X, Zona histica de £a contfeza cerebral

en fa que e aprecian diferentes grados de dafio hipbxico
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Figura 3, H-E, 200 X, Regién de Idhu&oa nenales doade ae
APALCAGH muu;u,_ﬂmﬁ}. defa dise o oo la akreanlan -
ﬁm{fum'mmr R Ll LI
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COMENTARIOS

El sfndrome de Reye courre casi exclusivamenbte on nifos,
algunos autorﬂ32 no encuentran preferenacia vaor ol S0x0,
otros en cambio encuentran mayor EFrecuencia on las heminras;
aunque su causa es desconocida, estudios wp Ldfmi cos sugio-
rpn varios factores que incluyen infecciomnues vhmu $ 0N uar-
ticunlar la wvaricela v los wirus B de la influohza, T baw-
bign se ha valorado la ingestidn de sustancias guimicas:
salicilatos, antieméticos, etcétera.’

El curso clfnico es bifasico, inicialmente <1 nihe parce-
ce estarse recuperando sin complicaciones d¢ une nfermeiad
viral, de las que es la mis comln en los lactantes, la gas-
troenteritis, ¥ en los nifios mayores, las enfermdades dol
tracto respiraterio y la varicela® vy de stibitn la irrupcifin
de los vBmitos, anuncia la aparicifén de la sequnda fase;
los signos y sintomas de disfuncidn del sistema nervioso
central caracterizan la progresidn del sindrome, aparece
irritabilidad marcada, polipnea, confusidn ligera hasta =1l
coma. Pueden ocurrir convulsiones particularmente on lac-
_tantes. La rapidez y la extensidn del detcrioro de la fua-
cidn del S.NM.C, varia de paciente a paciente. El nific se-
veramente afectado puede estar comakoso v descerebraz=e .n
un lapso de pocas horas desde el inicio de los vomitos.”

En la patogenia del sindrome se plantea gue sea vl re-
sultado de toxinas extr¥nsecas o intrinsecas gue afectan el
metabolismo mitocondrial y secundariamente otras funciones

metabblicas celulares.? Se plantea tambiln gue existe una
susceptibilidad genética a la aparicidn de este s;nh:umn
tras la exposicidn a una enfermedad viral hspaciflca ¥

por iltimo, gue sea-un defecto primario en el metabolismo
del amonfaco, gue tras esta exposicidn viral conduzza a an
adema cersbral y al coma.g Es probable que cstas hipfitesis
intervengan con elementos de wvalidez, por olemplo, la sus-—
ceptibilidad gen&tica puede considcrarse como una predisposi-
cidn, la infeccifn viral, un factor descncadenante, v ¢l me-
tabolismo del ameniaco, un mediader, No os menos cierto

gue la exposicidn viral ha sido comiin a todos los pacientes
v parece ser fundamental para ¢l desarrollo del sindrome.

En los lactantes, la polipnea, el distrls respiratorio vy
las convulsiones, son mas frecuentes al principio de la
evolucidn, y los vOmitos raramente se prolongan como en los
nifios mayores; la h:poglic&mla es tambifn mis com@n en lac-
tantes. Huttenfocher y Trauner’’'® en una serie de 59 lac-
tantes con este sindrome encontraron quc casi el 80 % pre-
sentd niveles de glicemia inferiores a 2,8 mmof/L (50 ma/dL}.
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En los lactantes cs mayor la mortalidad, vy el riesgo de
dafio neureldgico es severo cn los sobrevivientes, Los pa-
cientes que padecen del sindrome de Reye, ticnen al inicio
niveles de transaminasas en el sueroc elevados vy el 90 %
aproximadamente de los pacientes tiene tambi&n, al inicio,
niveles de amoniaco en la sangre elevados, y el tiempo de
protrombina elevado. Concretamente, el diagndstico del sin-
drome de Reyc no puede establecerse inequivocamente sin una
biopsia hepdtica, y esto, sin embargo, no siempre es practi-
cable, por lo tanto, deben existir condiciones necesarias
j‘ara plantearlo en ausencia de un estudic histico, &stas
gon: historia clinica de la enfermedad bifisica, como se se-
fala al inicio, la naturaleza no inflamatoria de la encefa-
lopatfa aguda (menos de 10 células por mm® del ligquido ce-
falorraguideo), evidencia bioquimica de disfuncidn hepato-
c¢elular, dada por la elevacidn de las transaminasas séricas
{los valores de las transaminasas no se correlacionan bien
con la gravedad de la enfermedad).’'! :

En nuestros pacientes se pudo comprobar estas caracteris—
ticas clinicas sefialadas v los hallazgos de las necropsias
corroboraron el diagnéistico.,

SUMMARY

Jiménez Pantoja, O. R. et al.: Rewe's syndrwome. Presenftaticon
cf twoe cases.

The cases of two patients younger than one year (both sexes)
with Reye's syndrome diagnosed at the Cerro Teaching Pedia-
tric Hospital, are presented. A review of this entity is ca-
rricd out and its severity in pointed out.

KESUME

Jiménez Pantoja, O. R. et al.: Syndrome de Rete. A propes
d'un cas.

Les auteurs rapportent 2 cas d'enfants Agés de moins d'un

an, des 2 sexes, diagnostiqués avec le syndrome de Reye dans
1'pdpital pédiatrique universitaire de la municipalité Cerro.
Tis font une revue de 1'entitd et soulignent sa gravitd.



BIBLIOGRAFIA

1.

10,

11,

Reyes, R, D, ef al.: Encephalopathy and fatty dcgenera-
tion of the viscera. A disease entity in childhood. Lan-
cet 2: 749, 1963,

Crocker, J. F.; P. C, Bagnefl: Reye's syndrome. A cliai-
cal review, Can Med Assoc J 124: 375, 1981,

GLasgow, J. F.: Clinical features and prognosis of Re-
ve's syndrome. Arch Dis Child 59: 230, 1984,

Geick, T, et al.: Reye's syndromc. An cpidemiologic ap-
proach. Pediatrics 46: 371, 1970,

Castleman, B.; B. Mc Neefy: Case records of the Massa-
chusetts General Hospital. N Engl J med 276: 47, 1967,
Boittros, Azmy R. el al,: Sindrome de Reye: una cnformo-
dad cuya curacidn es predecible. Clin Pediatr North Am
27: 547-560, 3 abr., 3 of BAug., 1980.

Coxey, L. ef al.: Diagnostic criteria for influenza
associated Royes's syndrome, Pediatrics 60: 702, 1977,
Belfman Martin, H. ef al,: Reyes's syndrome in childron
under three years old. Arch Dis Chila 57: 259, 1982,
Thalexr, M. M,: Pathogenesis of Reye's syndrome. A wor-
king hypothesis, Pediatrics 56: 1081, 1974,
Huttenlochen, P. R.; 0. A. Traunexn: a Reyes's syndrome
in infancy. Pediatrics 62: 84, 1978,

Randolph, M. et al.: Encephalopathy, hepatitis and fat
accumulation in visceras., Am J Dis Child 110: 95, 1965,

Recibido: 11 de septiembre de 1986. Aprobado: 28 de octuire
de 1986.

Dr.

Oscaxr B, Jimfnez, Hespital Podifitrico bDocente del Cerro,

Calzada del Cerro No. 2002 esquina a Santa Tvrresa, munici-
pio Cerro, Ciudad de La Habhana, Cuba.

823



