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ARTICULOS ORIGINALES

Sindrome de rubéola congénita en lactantes
atendidos en un hospital pediatrico

Fortino Solérzano-Santos,* Adriana Lopez-Kirwan,* Maria Teresa Alvarez y Mufioz,** Maria
Guadalupe Miranda-Novales,* Tania Gadea-Alvarez* Guillermo Vazquez-Rosales*

Recepcion: 7 de abril de 2000

Resumen

Los casos de rubéola congénita en México se
consideran un problema espor&dico.

Objetivo: Analizar y describir los hallazgos clinicos
asociados a rubéola congénita (RC) en lactantes
atendidos en un hospital pediatrico durante un periodo
de ocho afios (1991-1998).

Material y métodos: Estudio retrospectivo. Seinclu-
yeron pacientes menores de 18 meses con resultado
positivo de anticuerpos 1gG o IgM contra virus de
rubéola, medidos por técnica de ensayo inmunoenz-
matico de microparticulas.

Resultados. Seidentificaron 56 casos, analizandose 42
expedientescompl etos; 23fuerondel sexofemenino (54.7%)
y 19 dd masculino (45.3%), con mediana parala edad de
cincomeses(interval o 1-14meses). En9/42 madres(21.4%)
hubod antecedentedeexantemaduranted primer trimestre
dd embarazo. En15lactanteslaserologiafuepositivapara
IgM (todos menoresde cuatro mesesdeedad) y en 27 para
IgG. Las principales alteraciones fueron oculares (74%),
neurol égicas (66%) y cardiopatias congénitas (67%). En
69% sedetectd catar ata congénita, hepatomegaliaen 52%,
ictericiaen 43%, anemiaen 40%, trombocitopeniaen 48%
e hipoacusia en 19%. Las alteraciones poco comunes
fueronherniaumbilical, criptorquidia, hidrocele, snostosis
y nheumonitis

Conclusion: ladeteccion decinco casos confirmados
de SRC por afio en un solo hospital es elevada. El
exantema durante el embarazo es poco frecuente. En
todo lactante con alteraciones oculares, neurolégicasy
cardiacas se debe investigar SRC.

Palabras clave: Rubéola congénita, malformaciones
congénitas, catarata congénita, cardiopatia.

*Departamento de Infectologia

aceptacion: 5 de julio de 2000

Summary

Congenital rubella syndrome (CRS) has been
considered an uncommon problemin Mexico.

Objective: To analyze and describe clinical features
of CRS cases in infants from a pediatric hospital in
Mexico City during an 8 year period.

Material and methods: Design: retrospective study.
Patients younger than 18 months of age with a positive
serologic test for 1gG and IgM rubella antibodies were
included. Antibodies were measured by an
immunoenzymatic miocroparticles assay.

Results: Fifty-six cases were identified, 42 complete
clinical records were available for review. Of these, 23
(54.7%) were female and 19 (45.3%) male. Median for
age was five months. A total of 9/42 mothers (21%) had
history of rash during pregnancy. IgM antibodies were
detectedin15infantsand1gGin27. Major manifestations
were ocular (74%), neurologic (66%), and congenital
heart disease (67%). Congenital cataractsweredetected
in 69%, in 52% hepatomegaly, in 43% jaundice, in 40%
anemia, in 48% thrombocytopenia, and hearing loss
19%.

Conclusion: Five confirmed caseswith CRSper year
in one hospital indicate a high frequency. Only a small
percentage of women had a history of rash during
pregnancy. CRS must be investigated in infants with
ocular, neurologic, and congenital heart diseases.

Key words: Congenital rubella syndrome, congenital
malformation, congenital cataract, heart malformation.

**Unidad de Investigacion en Enfermedades Infecciosas y Parasitarias, Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto

Mexicano del Seguro Social.

Correspondencia y solicitud de sobretiros: Dr. Fortino Solérzano Santos. Departamento de Infectologia, Hospital de Pediatria, Centro Médico
Nacional Siglo XXI. IMSS. Av. Cuauhtémoc 330, Col. Doctores, 06720 México D.F. Tel. 5627 6900 ext. 3323 fax: 5627 6949

Gac Méd Méx Vol. 137 No. 2, 2001

105




Sindrome de rubéola congénita en lactantes
Introduccién

Larubéolaesunaenfermedad infectocontagiosa,
aguda, causada por un virus pleomérfico ARN que
pertenece alafamilia Togaviridae, género Rubivirus.*
En su forma aguda se manifiesta basicamente por
exantema, sin embargo, para las mujeres en edad
reproductiva tiene una importancia particular, ya
gue una primoinfeccion durante el embarazo puede
causar dafio al producto de la gestacion.

En 1941 un oftalmélogo australiano, el doctor
Gregg, comunico la asociacion entre la infeccion por
el virus de la rubéola durante el embarazo y los
defectos congénitos. En una epidemia en Sydney, 68
de 78 nifios con cataratas congénitas) eran hijos de
madres que sufrieron rubéola durante el embarazo.?

El sindrome de rubéola congénita (SRC) se
describié en forma completa después de una epi-
demia mundial de rubéola entre 1962 y 1964. En
esaépoca se reconocieron alrededor de 12.5 millo-
nes de casos de rubéola en el mundo, con 11 000
muertes fetales atribuibles a infeccién materna y
alrededor de 20 000 casos de SRC.3

En México en 1967-1968, Gutiérrez y colabora-
dores* encontraron que aproximadamente 95% de
la poblacién de mujeres mayores de 15 afios tenian
anticuerpos contra el virus de rubéola, lo que indica-
ba una exposicion e infeccion temprana a este
agente y por consiguiente se consideraba que la
probabilidad de casos de rubéola congénita era
minima. En la encuesta seroepidemioldgica nacio-
nalrealizada en 1987-1988 se observo una disminu-
cién en el porcentaje de mujeres seropositivas,
destacando que alrededor de un 20% de mujeres en
edad fértil eran susceptibles a la infeccion;® en
algunos estados de la Republica Mexicana el porcen-
taje de mujeres seronegativas fue cercano a 30%.

En general se considera que los casos de sin-
drome de rubéola congénita son poco frecuentes
en nuestro pais. En los Ultimos afios existe poca
informacion sobre las consecuencias de la rubéola
en mujeres embarazadas y sus productos .57

Nuestro hospital, es un hospital de referencia, en
el cual se han confirmado varios casos de rubéola
congénita a partir de enero de 1991. En este trabajo
se analiza una serie de casos acumulados hasta
diciembre de 1998. Se describen los hallazgos
clinicos més frecuentes y las caracteristicas que
han sido consideradas como poco frecuentes.
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Material y métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo en el que se
incluyeron todos los pacientes menores de 18
meses cuyas muestras fueron referidas al Labora-
torio de Virologia, que tuvieron un resultado sero-
I6gico positivo para virus de rubéola.

Se consideraron casos confirmados cuando los
recién nacidos o lactantes tenian ademas de algu-
no de los signos clinicos asociados al sindrome de
rubéola:® a) anticuerpos IgM contra rubéola o b)
titulos de IgG en el lactante mayores a los titulos
encontrados en lamadre o c) titulos de anticuerpos
IgG en una segunda determinacion (realizada cua-
tro a seis semanas después) con incremento al
doble o mas con respecto a los basales. Los
estudios seroldgicos fueron realizados con técnica
de ensayo inmunoenzimético de microparticulas.
Para la determinacién de anticuerpos de la clase
IgG se utilizo el reactivo 1.Mx Rubéola IgG 2.0
(Abbott, Diagnostics, Alemania), definiéndose como
positivas aquellas con mas de 10 Ul/mL. Para
anticuerpos IgM con el reactivo I1.Mx Rubéola IgM
(Abbott, Diagnostics, Alemania), se consideraron
positivas aquellas con un indice = 1.00 antes y
después de la neutralizacion del factor reumatoide.

Todos los datos fueron tomados del expediente
clinico. Se utilizé una hoja de captacionenlaque se
incluyeron ademas de los datos generales, el ante-
cedente materno de exposicién a enfermos con
exantema o la presencia de exantema durante la
gestacion. En todos los casos se investigaron en
forma intencionada los datos clinicos reconocidos
como asociados a rubéola congénita® y se capta-
ron aquellos que han sido descritos como de baja
frecuencia o probablemente relacionados. En to-
dos se investigd si fueron realizados estudios de
potenciales evocados auditivos, sélo aquellos ca-
sos en los que estuvo consignado en el expediente
el resultado del estudio se pudo establecer el
diagnéstico de normalidad o hipoacusia.

Resultados
Durante un periodo de ocho afios se registraron
56 casos, de los cuales se tuvo acceso a 42

expedientes completos. Veintitres pacientes fue-
ron del sexo femenino (54.7%) y 19 del sexo
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masculino (45.3%). La mediana paralaedad fue de
cinco meses (intervalo 1-14 meses). En 9/42 ma-
dres (21.4%) se tuvo el antecedente de exantema
durante el primer trimestre del embarazo, enlas 33
restantes no existié este antecedente o contacto
con enfermos con exantema.

En quince lactantes la serologia fue positiva
para IgM (todos menores de cuatro meses de
edad)yen 27 paralgG, de éstos 23 tuvieron niveles
mayores a los niveles maternos y en cuatro se
encontro elevacion de la IgG a mas del doble en la
segunda determinacion.

Las principales manifestaciones clinicas encon-
tradas se describen en el cuadro |, en donde sobre-
salen las alteraciones oculares (74%), las alteracio-
nes neurolégicas (66%) y las cardiopatias congéni-
tas (67%). Como signos individuales, en 69% se
detecto catarata congénita, en 52% hepatomegalia
y en 43% ictericia, trombocitopenia en 48% y ane-
mia en 40%. En ninguno de los nifios con malforma-
ciones cardiacas se encontraron cardiopatias
cianogenas. La asociacion de alteraciones que se
encontré en forma mas comun fue la de catarata
mas hepatomegalia e ictericia (15/42); en 13/42
hubo la asociacion de catarata mas cardiopatia. En
el cuadro Il se enlistan las alteraciones encontradas
en este grupo de nifos, que han sido consideradas
poco comunes o con baja relacién con el SRC, las
mas frecuentes fueron hernia umbilical y criptor-
quidia, hidrocele, sinostosis y heumonitis.®t

De los 42 pacientes a 22 se les realizaron
potenciales evocados auditivos, en ocho se encon-
tr6 hipoacusia bilateral (cinco moderada y tres
profunda), y en dos hipoacusia moderada unilate-
ral. Los nifios con hipoacusia fueron enviados a
rehabilitacion.

Discusioén

Aunque larubéolaes considerada una enferme-
dad de bajo riesgo en la etapa posnatal, desde la
década de los cuarenta las observaciones del
doctor Gregg permitieron establecer el alto riesgo
de dafio intrauterino alos productos de madres que
sin tener infecciones previas se expusieron al virus
por primera vez o desarrollaron exantema como
parte de esta exposicion. En este estudio sélo un
bajo porcentaje (21%) de las mujeres tuvieron
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enfermedad clinica (exantema) durante el embara-
zo y las restantes no identificaron el antecedente
de contacto con algun enfermo con exantema. Lo
anterior sugiere que pudo existir infeccién subclini-
ca o que la magnitud de la enfermedad fue muy
leve y las madres no registraron o no dieron impor-
tancia a este antecedente. En una cohorte de
mujeres mexicanas que desarrollaron rubéola du-

( 2\
Cuadro I. Manifestaciones clinicas en 42
lactantes con rubéola congénita
Manifestacion clinica N (%)
Alteraciones oculares 31(74)
Catarata congénita 29(69)
Microoftalmos 5(12)
Microcérnea 5(12)
Atrofia nervio éptico 3(7)
Endotropia 2(5)
Alteraciones neuroldgicas 28 (66)
Crisis convulsivas 9(21)
Atrofia cortical 8(19)
Microcefalia 7(17)
Hidrocefalia 3(7)
Trastornos de migracion 1(2)
Cardiopatias congenitas 28 (67)
Persistencia conducto 9(21)
Estenosis pulmonar 7(17)
Comunicacién interventricular 5(12)
Comunicacion interauricular 6(14)
Insuficiencia tricuspidea 1(2)
Crecimientos viscerales 30(71)
Hepatomegalia 22(52)
Esplenomegalia 8(19)
Ictericia 18 (43)
Prematurez 9 (21)
Retardo en crecimiento .U.* 8 (19)
Hipoacusia 8 (19)
Atresia de vias billares 2 (5)
Alteraciones hematolégicas 37 (88)
Anemia 17(40)
Trombocitopenia 20(48)
*.U. = intrauterino
. J
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Sindrome de rubéola congénita en lactantes

rante el embarazo, s6lo en 16% se pudo precisar el
contacto con algun enfermo con exantema.®
Peckham?®? encontré en un grupo de nifios con
sordera sensorineural por rubéola congénita que
40% de las madres tuvieron claro el antecedente
de rubéola durante el embarazo. La presencia de
exantema, aun en brotes epidémicos, no es un
dato constante que permita discriminar adecuada-
mente las mujeres con riesgo, de aquellas sin
riesgo para que sus productos desarrollen malfor-
maciones o0 manifestaciones tardias.

Cuadro Il. Caracteristicas poco comunes
observadas en 42 nifios con sindrome
de rubéola congénita

2

Caracteristicas

Hernia umbilical
Criptorquidia
Hidrocele
Sinostosis
Neumonitis
Hipospadias
Hipoplasia falangica
Luxacion congénita de cadera
Clinodactilia
Ectasia renal
Pielonefritis

Ano imperforado

PR PR RPRPRNMNMNNDO®

Se haestimado que entre 30 a50% de los recién
nacidos hijos de madres que cursan con rubéola
durante el embarazo desarrollaran infecciones
subclinicas’!! y un nimero moderado de manifes-
taciones se presentaran en etapas tardias, gene-
ralmente después de los dos afios de vida. Figueroa
y colaboradores® encontraron que de 67 mujeres
con rubéola durante el embarazo, 30% de los
productos tuvieron alguna manifestacién relacio-
nada a SRC, este porcentaje se elevo a 50% en
aguellos productos cuyas madres se infectaron en
las primeras 12 semanas de la gestacion.

Cuando las mujeres embarazadas cursan con
rubéola en etapas tempranas del embarazo, las
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malformaciones pueden ser evidentes al nacimien-
to, practicamente todos los productos que se infec-
tan en las primeras ocho semanas tendran alguna
malformacién.’?'* En un programa de vigilancia
nacional de rubéola congénitarealizado en Inglate-
rra se pudo demostrar en forma prospectiva que
todos los fetos se infectaron cuando las madres
presentaron exantema tres a seis semanas des-
pués de su ultimo periodo menstrual.*

Las malformaciones de corazon, ojo y defectos
del sistema nervioso central se presentan en su
mayoria cuando la exposicion al virus de la rubéola
es durante las primeras 12 semanas de gestacion;
las malformaciones menores y los defectos de
audicion cuando la infeccion es mas tardia.* Por
los hallazgos encontrados en este estudio, en el
gue predominan las alteraciones oculares, cardia-
casy neuroldgicas, se puede inferir que la mayoria
de las madres tuvieron la infeccion en los primeros
meses de la gestacion.

En este estudio se detectd que alrededor de
20% de los nifios tuvieron hipoacusia, aunque se
tiene el sesgo de que no a todos los nifios se les
realizaron potenciales evocados auditivos (PEA).
En la cohorte de mujeres mexicanas con rubéola,
se detectaron alteraciones en los PEA en 12% de
sus productos.® Es recomendable que cuando se
sospeche SRC se efectle seguimiento de la audi-
cion en los lactantes, ya que algunos pueden tener
agudeza auditiva normal en los primeros meses de
vida y posteriormente desarrollar la hipoacusia.

A semejanza de lo descrito en otras series,*!! se
encontraron en forma asociada, 12 malformaciones
gue no han sido reconocidas estrictamente como
parte del SRC. Su frecuenciaes muy bajay quiza por
es0 no son registrados en todas las series de casos.

La frecuencia real del SRC es desconocida en
nuestro pais ya que hasta el momento no es un
padecimiento de reporte obligatorio. En los Esta-
dos Unidos de Norteamérica entre 1994 a 1996 se
reportaron 12 casos de SRC confirmados por labo-
ratorio, de éstos, siete casos fueron de transmision
autoctona, cuatro importados y uno desconocido;
en dos de los importados, las madres adquirieron
la infeccibn en México.’® Lo anterior refleja una
frecuencia en Estados Unidos de sdlo cuatro casos
por afio en todo el pais, que contrasta con los cinco
casos confirmados por afo o siete casos sospe-
chosos por afio en un solo hospital pediatrico de la
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ciudad de México. Si sumamos los casos registra-
dos en Perinatologia® con los de este reporte, se
tiene al menos una frecuencia de 11 casos confir-
mados por afio solo en la ciudad de México. Estos
datos deben de poner en alerta a los clinicos, ya
gue pueden corresponder a la punta del iceberg de
una gran cantidad de casos subclinicos o con
manifestaciones menores no sugestivas de sindro-
me de rubéola que no han sido detectados. Es
dificil hacer una estimacién de la posible prevalen-
cia de rubéola congénita en nuestro medio, por lo
gue es fundamental que los hospitales colaboren
en forma activa en el sistema de vigilancia epide-
mioldgica nacional. Es recomendable que entodos
los lactantes con cardiopatias congénitas aciané-
genas, catarata congénita y defectos neuroldgicos
se descarte como causa etioldgica al virus de
rubéola.

Se calcula que el costo de atencién de un
paciente con SRC durante su vida en los Estados
Unidos de Norteamérica es de aproximadamente
200 000 ddlares y en los paises angloparlantes del
Caribe el costo por rehabilitacién de 1500 casos
gue se prevee se presentaran en los proximos 15
afios es de 60 millones de délares.'® Para nuestro
pais, por lo tanto, el tratamiento y rehabilitacién de
los nifios con rubéola congénita probablemente
representa también un gasto elevado. Por lo tanto
los esfuerzos del sector médico deberan enfocarse
a eliminar los casos de SRC.

Como en muchas de las enfermedades infec-
ciosas, la prevencién, en este caso con la vacuna,
resulta una mejor alternativa que la rehabilitacion.
Una estrategia util a corto plazo es la vacunacion
de todas las mujeres en etapa reproductiva. Los
pediatras deberan poner su esfuerzo en vacunar
inicialmente a todas las mujeres adolescentesy los
médicos familiares y ginecoobstetras a las mujeres
menores de 40 afos antes de embarazarse. Una
estrategia a plazo mediato es la de continuar vacu-
nando a todos los lactantes. El Instituto Mexicano
del Seguro Social introdujo dentro de su esquema
de vacunacion obligatorio en 1995 la vacuna triple
viral (sarampion, rubéola y parotiditis) y desde el
afo de 1998 la Secretaria de Salud la ha incorpo-
rado en el esquema nacional de vacunacion, porlo
gue se espera que pronto se pueda incidir en la
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disminucion de casos de SRC. Se requiere de un
esfuerzo conjunto de los diferentes grupos del
sector salud para evitar el dafio fisico, mental y
social de los nifios afectados con el sindrome de
rubéola congénita.
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