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Enterovirosis en el nino 937

Exantemas petequiales

Los exaniemas petequiales o purpliricos estdn forma-
dos por manchas rojas causadas por Ia extravasacion de
sangre de los capilares. Su tamafio varia desde puntifor-
me hasta grandes zonas que pueden ir seguidas de necro-
sis. Hay que diferenciar estos exantemas de los que son
hemorrdgicos de manera secundaria. En un sentido am-
phio. toda erupeidn cutdnea puede transformarse en pete-
gquial en algin momento de su evolucién, ya sea por [a
existencia de una gran excitacion vasomotora que pucde
dar lugar a la rotura de capilares. antes sélo dilatados, o
bien por la existencia de una fragilidad capilar, circuns-
tancia frecuente en algunas enfermedades exantemniticas
infecciosas. Nos referiremos sélo a los exantemas pete-
quiales primarios originados por virus como citomegato-
virus, enterovirus y también la purpura de Schénlein-
Henoch.

Exantemas vesiculosos

Los exantemas vesiculosos o ampollosos ofrecen unas
caracteristicas morfeldgicas muy precisas, por to cual su
diagndstico de grupo no presenta problemas.

La caracteristica mds destacada de estos exantemas es
la vesicula, pequefia tlictena elevada sobre la capa ¢ér-
nea de la epidermis que alberga liquido en su interior.
Antes pasa por los estados de mdcula y pdpula v después
fa vesicula ¥ su ubicacién difiecren de una enfermedad a
otra e incluso en una misma enfermedad son variables.
La evolucién puede ser monociclica con la aparicidn de

todas las vesiculas en un solo brote, o policiclica, en cu-
yo caso la erupcidn adopta un aspecto variado con ele-
mentos en distinta fase evolutiva.

Exantemas polimorfos

Los exantemas polimorfos podrian considerarse den-
tro del grupo de los vesiculosos. pero se distinguen por
st mayor polimorfismo y porque no siempre presentan
vesfculas. Se caracterizan por un elemento denominado
herpes iris o lesidn en escarapela, que consiste en un ele-
mento redondeado rojo intenso rodeado por un halo vio-
liceo. el centro de la lesion es pdlida y en é1 puede asen-
tar una vesicula. Puede afectar a toda la piel. comprendi-
das las palmas de las manos y las plantas de los pies.
Ademds de la lesidn tipica. en estos exantemas suelen
coexistir maculopdpulas, flictenas y afectacién de las
mucosas periorificiales. Estas lesiones mucosas consis-
ten en dlceras sangrantes gue se cubren de costras o de
exudado grisdceo. En los ojos puede aparecer conjuntivi-
tis. blefaritis o queratitis, que pueden dejar sccuelas. In-
cluimos en este grupo la epidermdélisis toxica hiperérgica
y la enfermedad de Kawuasaki.
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CAPITULO 124
Enterovirosis en el nifio

JAVIER DE ARISTEGUI

INTRODUCCION

Perteneciente a la familia Picornaviridae, el grupo En-
terovirus estd constituido por diferentes subgrupos de vi-
rus: poliovirus con tres serotipos 1.2 y 3, virus Coxsa-
ckie con dos subgrupos: el A con 23 serotipos diferentes
v el B en el que se han diferenciade 6 serotipos, y virus
ECHO con 31 serotipos distintos. Recientemente se han
reconocido 4 nuevos tipos de enterovirus denominados
68 a 71. Por tltimo, el virus de la hepatitis A es clasifi-
cado como enterovirus 72, pera es genéticamente distin-
to del resto de los enterovirus (tabla 124-1). Son virus pe-
querios, menores de 430 nm. con localizacién habitual en
el intestino, donde se multiplican activamente, elimindn-
dose con las heces. Su material génico estd constituido
por RNA.

En este capitulo se considerardn las infecciones produ-
cidas por virus Coxsackie, virus ECHO y los nuevos en-
terovirus.

Tabla 124-1. Clasificacidn de los enterovirus dentro de
la familia Picornaviridae

Subgrupns Petogenicidad
Familia Grupo {seroripos) en el kombre
Pivornaviridae Enterovirus Virus de la poliomielitis +++
(-3
Virus Coxsackie A +++
(1-24)*
Virus Coxsackie B (1-6) At
Virus ECHO (1-3)t -t
Enterovirus (68-723f 4+
Rinovirus  (1-10) +++
Cardiovirus 4— -
Aftovirus +— -

* Coxsuckie A23 ha sido reclasiticado como echovirus 9.

# Echovirus 11 ha sido reclasificado come reavirus |y el echoviruy 28 coma ninovirs 1A
Echovings 14 ¢y una variante de Coxsackie A23.

% Bl virus <de Ja hepautis A es clasificade coma enterovirus 72
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VIRUS CONSACKIE
Fstos enterovirus fucron aislados por primera vez cn
TOA8. en Lus deposiciones de nifios que padecian polio-

mielitis. en la ciudad de Coxsackic (Bstados Unidos),

de donde proviene su nombre. Sc distinguen dos gru-
pos: A v B. Dentro del grupo A se han podido diferen-
ciar 23 serotipos diferentes v oen el grupo B, 6 scro-
tipors.

VIRUS ECHO

Los virus ECHO, de enteric evtopathogenic human
arphen. han recibido esta denominacion al no atribuirse-
les inicialmente patolegia clinica conocida, Hoy dia se
conocen 31 serotipos diterentes capuces de producir una
ampha gama de manifestaciones patoldgicas.

NUEVOS ENTEROVIRUS 68-71

Recientemente descubiertos, su expresion clinica es
variada v ocasionan cuadres clinicos similares a los
producidos por los virus Coxsackie v ECHO. La distri-
bucion geogrifica de estos nuevos enterovirus es varia-
ble, algunos como ¢l 68 v el 69 se distribuyen en zonas
concretas de Norteamérica, mientras que los enterovi-
rus 70 v 71 tienen una distribucién pricticamente uni-
versal, Desde el punto de vista clinico. los enterovirus
68 v 69 cursan asintomdticamente en la mayoria de las
ocasiones. El enterovirus 70 es el agente etioldgico de
la conjuntivitis aguda hemorrdgica asociada con mani-
festaciones neuroldgicas del tipo de la meningoencefa-
litis. la ataxia cerebelosa o de pardhsis fldccidas. Espe-
cificamente. se reconoce al enterovirus 71 como el
agente productor de meningoencefalitis, pardlisis flic-
cidas. sindromes febriles respiratorios. exantemas ma-
culopapulares. miositis y de fa entermedad mano-boca-
pic.

Tabla 124-2. Espectro clinico de los enterovirus

DE LOS ENTEROVIRUS (tabla {24-2)

MANIFESTACIONES CLINICAS é
Herpangina §

Ls producida habitualmente por ¢l virus Coxsuckie del 3
grupo A (serotipos 1-10. 16 ¥ 22). Con menos {recuencia
se han aislado otros enterovirus del grupo Coxsackie B -
(1-3) y virus ECHO (3,6.9.16. 17, 25 v 30). Se carac-
teriza por un cuadro clinico consistente en ficbre cleva.
da, cefalea. disfagia. mialgias y vomitos ocasionales y g~
aparicion de un grupito de pequenay vesiculas, no con.
fluyentes a nivel de los pilares anteriores, ka dvula y el
velo blando del paladar. El proceso cura en forma espon.
tinea en 3-8 dias. El dingndstico diferencial debe esta-
blecerse fundamentalmente con Ly faringoestomatitis
herpética, la enfermedad manv-boca-pie y con las amig-
dalitis de ctiologia bacteriana,

Pleurodinia

También es Hamada mialgia epidémica o enfermedad
de Bornholm. Se presenta generalmentc en personas
adulras y de forma cpidémica tamiliac. Clinicamente se
caracteriza por la aparicidn brusca de fiebre, escalofrios
y dolores tordcicos agudos. lancinantes. de tipo paroxis-
tico. que se localizan preferentemente a nivel de la pared
toricica y en la parte superior del abdomen. El dolor es
de tipo superficial y ocasionado por una miositis. Etiold-
gicamente la mayoria de los casos son atribuidos al virus
Coxsackie B (1-6), aunque en ocasiones se han aislado
coxsackievirus A (4,6, 9y 10) v virus ECHO (1. 6.9,
16y 19).

Miocarditis y pericarditis

La mayor evidencia etioldgica estd relacionada con vi-
rus Coxsackie B (2-5), Coxsackie A (4 v 16) v virus
ECHO (9 v 22). aunque también han sido implicados
otros enterovirus, Ocurre a todas las edades. pero con es-
pecial incidencia en adolescentes y adultes jovenes del

Fspectrn clinico Virns Coxsackie A

Virnus Coxsackie 8

Virus ECHQ

Infeccicn asintormndtica

Enfermedades asociadas con
muchos enterovirus

Entzrmedades caracteristicas
de aleunos enterovirus

Enfermedades atribuidas pero
etioldgicaments dudosas

Infeccion asintonitica
Proceso febril respiraterio
Meningitis aséplica
Encefajitis

Pardlisis Hiccida

Herpangina

Entermedad mano-boca-pie
Faringitis linfonodular
Exantemas

Conjuntivitis epidémica

Dharrea

Sindrome urémice hemotitico
Miosins

Sindrome de Guillain-Barré
Sindrome mononucledsico
Linfocitosis infecciosa .

Infeccidn asintomdtica
Proceso tebrii respitatorio
Meningitis aséptica
Encetalitis

Pardlisis Hiccida

Exantemus
Pleuredinia
Pericarditis
Miocarditis
[nfecciones neonatales

Diarrea

Miositis

Diabetes mellitus

Sindrome urémico hemaolitico
Sindrome mononucledsico
Sindrome de Reye

Procese febril respiratorio
Meningitis asépuica
Encefalius

Parilisis fldccida

Exantemas

[nfecciones neonatales

Diarrea en el recién nacido

Meningoencefaliiis cronica
en inmunodeprimidos

Diarrea

Sindrome urémico hemoliiico
Sindrome de Reve

Miositis

Sindrome de Guillain-Barré
Linfocitosis infecciosa
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sewn anseiling. Patopénicamente, lus cnleroviens ..
gan el cirazan en la fuse de viremia tas la replicacicn g
nvel intessinal o resperziorio. Clinicanmende consiste en
un precesa febril con alectncion del estado reneral tague-
carilin. dienea, ciunosis. dodor precerdinl y asoetacin
vctsronal con pericardios o pleucadini, o urnhas. ) cua-
den elimen es de inlensidad variable, desde formas a%iN-
rarriniens asta vuadros de extroma gavedud en Letantes
¥ recien nacidos, EFclectracardioprans muesita de mane-
raineariaile alteieciones del trazade wlécinicen CArTeLpo-
dienres a lesion miwcirdicn o pericdsdica, o amhas.

reningitis usépticas

AN ki itis de tpo linfociarie. is€pticas, yue cur-
san con i cienien habitual Je cefalza. Bebre, vomius ¥
sindrame mening=o, isociadas Irecnene ments con lurin-
witis ¥ Ohus mantestaciunes de tipo respiralurin, Son
producidus en s mayer parte por viros Coxsackic B (2 ¥
Bl vins EOHO (30609, 11,16 ¥ 20} mienitas ie los
virus Caxsackie A presentan una escasa incidencia.
Coastitmyen una clinfogia importaole en las meninaitis
witales de la ufanciu {hasta el 90% de los casos), en lag
e en genecal el prondstcs es benigno.

Encefaiitis

Puede cursar en forma aislada o bicn usaciada con me.
ningitis en Ia foriuw de meningoencefalitis. Las manifes-
fucivnes edinicas v citoligicas del LCR son indistingii-
Dles e das oreas ancefalitis wirieas de djferente atirlopria,
Laevulucifin por lo gencral s henigna hacia la curacidn
Newrolooicaniente se manifiasts por letargia. alormer|-
iente. camblos de cardeler. convulsiongs, |rETCsINS 2 -
vluse coma. Habitualinente es producilu pot enxackievi-
tus AR 2 B2y echovims 6 v BBl diapndstico diferen
cial we sstablecs con miras meningoenvelulitis viricas [ar
bovins, virus heipes simple, viras do la paratiditis, ete)
¥ con |as encefalitis prsinfecciosas producidas par viros
del sarampicn, varicels, mibdola, etediera,

Meningrencetalitis ¢rinica

Su presenta en pocicenles immtnacompronctidng con
defivles on ia tuncionalidul de los linfocitos B, wale for-
M muy cneacterEicy on los pacientes afecludos de
agurnmaglcbulinemin ligada a X, La mavoria de Ins oa-
sus sod artibuides a cchrvimes v coasionudmenic a afgn-
s coxsackievims A4, 11y 15vy B {2 v 3. Tas mani-
fevtuciones clinicas varian desde forrnus rHipnsintamati-
vas hasra cuadros florides con sindronme meningea, ceta-
tea, papstedema. leluryia, convalsivaes, ataxia y coma. kj
LOR mwestra pleccitoss linfocitaria, hiperprote inoma.-
qitia y ¢4 posible aislar repetidas veves el 2nrerovirus du-
TAOtE Meses i anns. Bl propdativo un general es desfava-
rahle y el frutamisnry con inmuaglohilinas intravenao-
s13 con HEllos allos de anticueipos cepecificos no ha da-
o eesultados csperanzadorss,

Parilisis periférieas

Son atribuidas oo mds fevuencia 3 verus Coxsack e
ded grupe A (T 9, 105 B 01 S), virus ECIHICY 8 Yy en

lerevivns TU Boar purdbisg Miveidus. de carderes mdistin
puible de das de la poliomicling, pere que en meneeal cur
sun e Formi transiloriy y benizna, con lesupercidn tun
civnal motarg completn. Cpidemioldzgiouments plieden
ST esparidican o epidimicas,

Exantema de Boslim

s praducido par el vims BCTIOY T, awisgee atros en
lerovirus tambidn lan sidn imphoadus (Cossuckic 137,
BS v cohoviens 11 v 251, Lo enfermedad cucey de Tnrma
epidémica ¥ atecta prefeteniements 5 mafos con edad me-
drade 3 unine. Se caracteriza por wn praceso telbil mode-
raclo (38-39C) que eede en [-2 dias. asneiado ocasunul-
wente cun lurinmhs, B la fase de apirexin AP un
exantema rosealiforme constituide por pequefus macu-
topdpulas de colnr rosadn, no prarizinosa y de distribu-
cidn troncal ¥ facial gue desapurece cn 1-4 dias. E] dhiap-
nostice difereneial debe estalilecerse principalmente con
el exantema stibito producicdo pr el herpesvitus &, de
dpanician caracteristica en i cdad mianeil, 2n Lomiran-
sicidn con el exantens Je Toston, gque alecly kA g
adulre coma a nijos,

Enfermedad mano-buea-pie

Fs una entermedad lebril caracterizada por la prosen-
<t de un exantema buvsl constitida par vesiculus de | -
Fmn gue se asentan solne una base criremagesa g njvel
de la mweosa hieal y que temninun por uleerarse, v curan
en pocos dins. Be asocta en un 75% u un cxantema vesi-
cular localizulo a mived de las palnas de s manos v
plantas de [os pies. que en ocasivaies progresa extendidn -
dose husla los codos v tas tadillus. Fl dinansstica dife-
enwiul s establece fundamenizimente fon Las nfecio-
nes pradicidas por herpes simple v 2l virus varies lu- 2
ler.ust como com la herpungina. B prondstic w Faenigr-
iy alecra a todas las ededes. anmqie predoniig oo ni-
fips mennres de L aios, Epideminlégicamente cursa on
formu de penuedas epidenias familiares. Desde el Uiy
de visla elinldgico se atribuye al virus Coxsackie A 16, ¥
cou e frecuencia a obos serolipos del subgrupo A
(5.7, 9,100, el B o2 y 3y of enlerovirns 7

Otra manilestacinnes exantentdticas

Sou wmuy vurtadas ¥ de cacaclerisiicns inespecificas,
L OCASMINGs S0 PrESentun ¢oine < aantemas macrlopapu-
losos de lipo morhilitoone o cchenliforme, otras vecss
petequinlis, vesiculosos, escan lutiniformes o urticariples,
Taiws dus virns Coxsackie A v B enmn lag echovirug a-
tin implicados en estas procesos axanemiticos,

Infecciones nesnatales

El recién nacido es susceptible a la infeceicn pur viru
Coxsackie y ECHO. La infeccita sistémica wrave on el
neofat estd ehwblgicumente relacionada con 2l vims
Coxsackie B {2-5y y of cehvams 11 La infevuion mor o
veneral se adquiere por transmision vertical de lu maelee
ul pezien nacido, aunyue en acasianes se han descring in-
fceriones nosocomiuks. Las manitestacianes elinicns
cursun habitialmente de munera bddsica, los priimems




.
sinfomas aparecen entre ¢l tercero v el séprimo dia de vi-
da con un cuadro inespecifico de malestar. anorexia y
manifestaciones respiratorias leves que duran unos pocos
dias, luego de los cuales se presentan manifestaciones
graves de afectacion cardiaca (miocarditis), meningoen-
cetalitis. sepsis v hepatitis graves con fallo hepiitico.
Cursan con extrema gravedad y mal prondstico, con una
mortalidad estimada del 5%,

Conjuntivitis aguda hemorragica

El' mayor nimero de casos registrados es atribuido al
enterovirus 70, si bien algunos brotes han sido ocasiona-
dos por el virus Coxsackie A24. Cursa en forma de aran-
des brotes epidémicos con una gran distribucion geogri-
fica. La infeccién es altamente CONIAZInsa v se transmite
a través de los dedos o por fémites contaminados. Clini-
camente sc manifiesta en forma subita primero en uno de
los 0jos v pocas horas después en el otro en fa forma de
sensacion de cuerpo extrafio conjuntivai. quemazén, do-
lor ocular, fotofobia. secrecidn y hemorragia conjuntival.
Enun 209% de los casos se asocian mantfestaciones cons-
titucionales con fichre, malestar gencral y cefalea, En la
mayoria de los casos se presentan pequeiias ulceraciones
comeanas en forma de queratitis. La recuperacién tiene
lugar en el curso de los dos-tres dias siguientes y en la
mayoria de los pacientes se produce la curacion sin secue-
las. En afgunos casos de infeccicn por enterovirus 70 sc
ha descrito la aparicidn simultinea de conjurtivitis hemo-
redgica aguda y pardlisis motora de tipo poliomielitico. EI
diagnostico de certeza se establece por ¢l aisfamiento del
enterovirus en secreciones conjuntivales. El diagndstico
diferencial debe realizarse principalinente con la querato-
conjuntivitis hemorrdgica producida por adenovirus, en la
que cl curso clinico es mds prolongado (2-3 semanas) y ta
atectacién comeana es mds importante.

Otras manifestaciones clinicas

El espectro clinico de las infecciones atribuidas a los
enterovirus es muy amplio y pueden producir, ademds de
los procesos ya mencionados. infecciones respiratorias
agudas. procesos diarreicos epidémicos. manifestaciones
exantemdticas inespecificas de tipo maculopapuloso, ve-
sicutar. petequial o urticarial. linfadenitis generalizadas,
sindrome urémico hemolitico. pancreatitis, artritis. sin-
drome mononucledsico. sindrome de Guillain-Barré,
mieliiis transversa. sindrome de Reye, ataxia cerebelosa.

etcédtera. Finalmente. para algunos investizadores la ip.
feccion por virus Coxsackic estaria relacionada en la
ctiologia de algunos casos de diabetes Juvenil.

DIAGNOSTICO DE LAS ENTEROVIROSIS

Dada la inespecificidad de las manitestaciones clinicas,
el diagnostico de las infeeciones por chterovirus estd ha-
sado sobre el aislamiento viral a nivel de faringe, heces,
LCR. sangre, conjuntiva, liquidos orginicos (pericdrdico,
articular, ete.), con dependencia del sindrome clinico ¥y
subre el posterior cultivo viral en lfneas celulares de rificn
de mono. células embrionartas de fibroblustos humanos 0
en células de rabdomiosarcoma humano, en donde se po-
ne de manifiesto el efecto citopatogénico especifico. La
determinucidn seroldgica de tos anticucrpos especiticos
pucde Hevarse a cabo mediante técnicas de microneutra-
flizucién, hemaglutinacién pasiva y ELISA. La deteccidn
de antigenos virales en muestras bioldgicas mediante con-
trainmunoelectroforesis. enzimoinmunoanilisis o hibri-
dacidn de dcidos nucleicos han permitido avances nota-
bles en el diagndstico de las infecciones por enterovirus
en los ditimos afios. La amplificacién de dcidos nucleicos
por la técnica de la PCR (polimerase chain reaction) cons.-
tituye hoy en dia el método mds esperanzador por su sen-
sibilidad y especificidad en el diagnéstico de las infeccio-
nes producidas por los enterovirus,
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