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Hepatitis Neonatal por Virus Rubeola
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Necenatal Hepatitis due to Congenital
Rubella Virus Infection

Cholestatic jaundice of the first trimester is 2 diagnostic problem, because it is not always caused by biliary
obstruction, and it can be found also in hepatocelullar diseases of infectious, metabolic or unknow origin. This is a
report about a one month old girl with cholestatic jaundice, liver and spleen enlargment, suggestive histology and

serologic evidence of Neonatal Hepatitis due to Rubella Virus.

La ictericia colestdsica del primer trilmestre re-
presenta un gran problema diagndstico, ya que
no siempre corresponde a obstruccion de las vias
bhiliares, sino que también puede estar presente en
enfermedades hepatocelulares?-2. Dentro de este
dltimo grupo destacan?-3 las infecciones virales,
bacterianas o parasitarias; las enfermedades ge-
neticometabdlicas como el déficit de Alfa 1 anti-
tripsina, la galactosemia, etc... y las de causa des-
conocida o idiopdticas.

Entre las causas virales hay gue considerar los
virus de la Hepatitis A, Hepatitis B, Citomegalovi-
rus, Rubeola y probablemente Herpex sim-
plex2-4,

La incidencia de Rubeola congénita es muy
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variable, dependiendo del ndmero de individuos
susceptibles ¥ de la circulacidn del virus en la co-
munidad® . Por otro lado, la incidencia de Hepati-
tis en nifios con Rubeola congénita se estima en-
tre 5108,

El objetivo de estz presentacion es comunicar
un caso de Hepatitis Neonatal por virus Rubeola,
hecho al parecer no publicado en nuesiro medio.

(aso clinico

V.M.B., ingresa procedente de zona rural a la
edad de 1 mes 24 dias debido a ictericia, acolia y
coluria desde el mes de edad, sin visceromegalia
en controles previos y con Bilirrubinemia total de
9.8 mg.%, directa de 6,8 mg.% y Transaminasas
26 U/lt.

En el examen fisico se encontrd ictericia de
piel ¥ mucesas, higado 4 ¢cm bajo el reborde cos-
tal, consistencia levemente aumentada; bazo pal-
pable en reborde costal; acolia y coluria.

Bilirrubinemia total 13,8 mg.% directa 4,2
mg.% (30%); Protrombinemia 70%: Colesterol to-
tal 236 mg.%; Fosfatasa alealina 8,8 U, Bodans-
ky; Transaminasas 132 U. Frankel; Gamagluta-
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mil—transpeptidasa 413 U/it. (V.N.: 4-18); Alfa-
fetoproternas 1.600 pg/ml (V N.: hasta 40); Uro-
bilindgeno fecal O U Erlich/100 g, Ecografia ab-
dominal: moderada hepatoesplenogalia, modera-
da estasia biliar intra v extrahepdtica. Glicemia
63 mg.%, Alfa 1 Antitripsina: 452 mg.%. Antige-
nos del virus de Hepatitis: negativa; Investigacion
de citomegalovirus: negativa; V.D.R.L. negativo;
Reaccidn de hemagletinacion y fijzcion de com-
plemento para Teoxoplamosis: negativos; Reac-
cion de hemaglutinacidn para enfermedad de
Chagas: negativo.

La cintigrafia hepdtica com HIDA — Tecnecio
99 m. demostré ausencia de captacion del medio
radioactivo y de eliminacion al duodeno hasta 24
hrs. de ohservacidn.

Se efectud posteriormente laparotomia explo-
radosa con colangiografia y biopsia hepdtica. La
colangiografia permitio visualizar los conductos
cistico, hepatico y colédoco, con pasc del medio
de contraste al duodena.

En la biopsia hepatica se describid arquitectu-
ra lobulillar preservada, fibrosis moderada a seve-
ra, formacion de “‘puentes” entre los espacios
porta, en los que habian numerosos focos de he-
matopoyesis, moderado infiltrado inflarnatorio
de tipo mixto v, proliferacion de conductos bilia-
res. También se encontrd marcada colestasia por-
tal y hepatocitaria. En los espacios porta se ob-
servaron trombos biliares. En los lobulillos, ade-
més de colestasia intrahepatocitaria y canalicular
hzbia necrosis hepatocitaria (Fig. 1) con transfor-
macién giganto—celular (Fig. 2).

Figura 1.

H y E. 40 x: Area de iobulo hepdticn
que muestra foco de necrosis
hepatocitaria rodeado por celulas abalonadas.
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Figura 2.

Hy L. 40 x: Area Central del ldbulo
hepitico con marcada desorganizacion y
la presencia de hepatocitos abalonados
y multinucleados en cuyvo citoplasma
s& observa colestasis marcada.

Las tinciones de PAS y PAS — diastasa mos-
traron numerosos granulos positivos distasa resis-
tentes que fueron interpretados como granulos
de bilis, En resumen colestasis, citrosis, prolifera-
cion de conductos biliares, pericolangitis v trans-
formacidn de células gigantes.

Los titulos de inhibicidn de Hemaghitinacion
para virus Rubeola fueron inicialmente de 1/320
y un mes después de 1/80, confirmando ¢l diag-

, nostico de Rubeola como causa de hepatitis neo-

natal. Por proceder de zona rural no se logré rea-
lizar estos exdmenes a la madre.

A los dos meses de evolucién petsistia con
ictericia, acolia ¥ coluria, Urubilindgeno fecal de

" Q.U. Erlich{100 . Higado 7 cm y bazo 5 ¢m
: bajo el reborde costai, ambos con consistencia

aumentada y circulacion colateral abdominal au-

F mentada.

Una nueva biopsia hepdtica, percutdnea, mos-

tré un compromiso hepdtico mds severo con mar-

cada fibrosis y neoformacién de lobulillos {Fig.
3). Ademds persisten los componentes descritos
en Ia primera biopsia, incluyendo la colestasis in-
trahepatocitaria e intracanicular, ¥ la gran proli-
feracion de conductos biliares con, numerosos
trombos intraluminares.

COMENTARIO

En los pacientes con ictericia colestdsica del
primer trimestre se plantea el diagndstico diferen-

425



Revista Chileng
de Pedlatria

Figura 3,

Hy E. 20 x: Compromiso hepdtico
severo con fibrosis y neoformacion
de lobalilfos.

IEn los puentes de fibrosis se observa
gran prolileracion de conductos biliares.

cial entre obstruccién de lag vias biliares (atresia
de vias biliares, extrahepdticas; hipoplasia de vias
biliares intrahepdticas; quiste de colédoco) y en-
fermedades hepatocelulares (por causas infeccio-
sas, metabdlicas o idiopdticas?-2. Cuando el estu-
dio es realizado en forma precoz, puede ser posi-
ble llegar a un diagndstico, lo que crientard hacia
un adecuado enfoque terapéutico.

Existen varios métodos destinados a diferen-
ciar estos cuadros entee los que destacan la deter-
minacién de enzimas séricasl-?, cuantificacion de
Alfafeto proteina8, Colangiografia3; Cintigrafia
hepdtica con Isétopos del Tecnecio® y, Biopsia
Hepatica?4. .

De estos exdmenes, la biopsia hepdtica, sea
percitdnea 0 quirdrgica, es la mayor precisidn, ya
que permitiria el diagnéstico diferencial en el
90% de los casos siempre que sea precoz?,

En el paciente que se comunica se demostrd la
exstencia de titulos de inhibicion de la hemaglu-
tinacion positivos para Virus Rubeola, siendo ne-
gativa la investigacién de otras causas, A su vez el
estudio histolégico demostrd que los cambios es-
tructurales observados en ambas biopsias hepati-
cas, aunque no especificos, eran consistentes con
la posibilidad de hepatitis por virus de Rubeola.
En estos pacientes cldsicamente se describe Ia
presencia de inflamacién portal y periportal con
numerosos focos de hematopoyesis y fibrosis in-
tralobulillar jmportante, que puede llegar a la ci-
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rrosis?. El componente inflamatorio es un ele-
mento constante que puede persistir hasta des-
pués del afio de vida, aun en ausencia de otros
elementos morfoldgicos de hepatitis®.

Sin embargo estos cambios en general no difie-
ren de los presentes en otras formas de hepatitis
neonatal, adn con el uso de técnicas mds especia-
lizadas como la microscopia electrénical®,

Los efectos del virus rubeola en el feto depen-
derdn del mes de gestacidn en que ocorre la infec-
cién materna, siendo capaz de producir sintomas
especificos que pueden ser transitorios ¢ perma-
nentes {sordera, cataratas, cardiopatia congénita,
retarde mental, tc.) especialmente si la infeccion
es adquirida precozmente en el embarazo5-%. Po-
co se conoce sobre log efectos de la infeccion en
segundo y tercer trimestre, ya que no todos los
nifios tienen defectos, y una cuidadosa bisqueda
de la infeccion por métodos virolégicos o serold-
gicos rara vez se hace5.

La infeccién durante el tercer trimestre podria
ocurrit por via placentaria o ascendente por con-
taminacién del cérvix®. Sus manifestaciones
clinicas son variadas y pueden no expresarse du-
rante los primercs meses de vida. En otros casos
los sintomas pueden ser aparentes y severos por
persistencia del virug3,

En nuestra paciente. es probable que la infec-
cidén haya ocurrido al final def embarazo, (proba-
blemente el tercer trimestre), ya que no presenta-
ba ninguna otra de las anomalias descritas, lo que
se¢ apayaria ademds en el hecho de que los sinto-
mas ¢linicos se hicieron evidentes alrededor del
mes de edad.

El prondstico en el largo plazo de la Hepatitis
Neonatal por virus Rubeola es dificil de estable-
cer. La recuperacion del dafio hepatoceluiar ocu-
rre y ha sido demostrada por biopsia hepatica, asi
como la restauracidn del flujo biliar en casos de
obstruccidn por colestasis*. Sin embargo, el dafio
continuo y progresivo que puede llevar a una ci-
rrosis, como fue en el caso que motivd esta pre-
sentacion, probablemente por persistencia del vi-
rus, es otra posibilidad?, va que 10 a 20%de estos
nifios continia eliminando virus®.

RESUMEN

La ictericia colestdsica del primer trimestre re-
presenta un problema diagndstico, ya que no

_siempre corresponde a malformaciones de la via

biliar, sino que también puede encontrarse en en-
fermedades hepatocelulares, de causa infecciosa,
metabdlica o desconocida.

Se presenta el caso de una niffa de 1 mes de
edad con ictericia de tipo colestisico vy hepato-
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esplenomegalia, en que los estudios de laboratorio
¢ histolégico demostraron la existencia de Hepa-
titis Necnatal por virus Rubeola.
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