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RESUMEN

Se hizo una revision de los expedientes de 12
pacientes con diagnostico de salida o de fallecido por
sindrome de Reye, en el Hospital Nacional de Nifios,
en un periodo de 6 afos; 1980-85. Diez pacientes
pertenecian al sexo masculino y 2 al femenino; la
edad de los pacientes oscil6 entre los 4 y 8 meses en
6 pacientes y entre los 10y 22 meses en los otros 6.
El diagnéstico en estos casos se establecié por
clinica y hallazgos de laboratorio; los hallazgos
clinicos méas frecuentemente encontrados fueron:
hepatomegalia 83 por ciento de los casos, vomitos 75
por ciento de los casos, y convulsiones en 67 por
ciento de los pacientes. Los hallazgos de laboratorio
mas frecuentes fueron: TP prolongado 75 por ciento
de los casos, y en un 58 por ciento de los pacientes
se encontrd hipoglicemia, hiperamonemiay alcalosis
respiratoria.

En tres pacientes se hizo biopsia hepatica, en-
contradndose esteatosis grasa en los tres y en uno
ademas se encontré un agotamiento de glucégeno.

De los 12 pacientes, 6 fallecieron (50%) y de los 6
que egresaron vivos, 5(42%) presentaban secuelas
en sistema nervioso central.

[Rev. Cost. Cienc. Méd. 1987; 8(4):267-271].

INTRODUCCION

El sindrome de Reye fue descrito por primera vez por
Reye y colaboradores en 1929 (12, 17). Consiste en
un cuadro de encefalopatia aguda grave, con edema
cerebral, sin infiltracion celular ni desmielinizacion,
asociado a infiltracién grasa difusa de varios 6rganos
como el higado, el pancreas, los rifiones y el masculo
estriado (1, 12, 13, 18, 21).

Su etiologia es desconocida, pero su presenta-
cibn se ha relacionado con agentes virales como
el virus de la influenza A y B (3,4,9,11), con
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el de la varicela (8, 9, 11), ya sea en forma
esporadica o asociado a brotes de epidemia de
influenza durante los meses de la primavera e
invierno (4, 6).

Tres tipos de presentacion se han visto asociados
con el sindrome de Reye. La enfermedad se ha
presentado concomitante o secundaria a infeccion
respiratoria en el 60-70 por ciento de los casos,
secundaria a varicela en el 20-30 por cientoy en el 5-
15 por ciento a infecciones gastrointestinales (9).

El consumo de aspirina durante las infecciones por
virus de varicela-zoster e influenza A 'y B se ha
asociado a una mayor incidencia de sindrome de
Reye (2, 7, 12, 15, 16, 18, 19, 21). También se ha
establecido una correlacion con la aflatoxina del
Aspergillus flavus (14), y con la exposicion al alcohol
isopropilico (12) y al pteridium (12).

Se ha encontrado éste sindrome en pacientes con
edades comprendidas entre los 3 meses y los 18
afios (12), no existe predileccion significativa por sexo
9).

En los nifios de menos de un afio de edad el
sindrome de Reye ha sido ocho veces mas frecuente
en negros que en blancos (9, 20).

El diagndstico definitivo se establece con la biopsia
hepatica, que muestra un agotamiento de glucégeno
con lipidos abundantes al corte, lo que le da un
aspecto macroscéspico amarillento (1, 10, 12);
ademas hay acumulacion panlobular microvesicular
de lipidos.

Las tinciones histoquimicas han revelado un
agotamiento del &cido succinico deshidrogenasa, se
presentan diferentes cambios mitocondriales en el
sindrome de Reye como son: aumento de tamafio,
disminucion de los granulos de la matriz e
irregularidad de la membrana mitocondrial entre
otros. En ningln paciente se ha encontrado
inflamacion lobular, necrosis celular o zonal,
colestasis hepatocelular o canalicular o cuerpos de
inclusion viral (1).

Todo lo anterior contrasta con los hallazgos
de la hepatoxicidad por salicilatos, que se caracte-
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riza por dafio hepatocelular agudo, con necrosis focal,
infiltrado mononuclear en los espacios porta,
inflamacion de los hepatocitos y actividad normal del
acido succinico deshidrogenasa (1, 3, 12, 18, 21).

El manejo del sindrome de Reye es de sostén,
tendiendo a disminuir el edema cerebral, y corregir
los trastornos metabdlicos (5, 12, 13).

MATERIAL Y METODOS

Se hizo una revision de los expedientes del Hospital
Nacional de Nifios “Dr. Carlos Séenz Herrera” con
diagndstico de sindrome de Reye, en un periodo de 6
afios, (1980-1985).

Se reviso los antecedentes clinicos, la sintomatologia,
los signos fisicos, los examenes de laboratorio y la
biopsia hepatica.

Los examenes de laboratorio analizados com-
prendieron: glicemia, gases arteriales, tiempo de
protrombina, transaminasas, amonio, toxicos en
sangre y orina, asi como biopsia hepética.

RESULTADOS

Se encontré 12 expedientes que llenaban los criterios
del sindrome de Reye. De los 12 pacientes, 10(83%)
pertenecian al sexo masculinoy 2 (17%) al femenino.
En seis de nuestros casos la edad oscil6é entre los 4y
8 meses, con una mediade 5.5 meses,yen
seis la edad de los pacientes oscil6 entre

los 10 y los 22 meses, media de 12.5 meses. No
hubo diferencias apreciables con relacion a los meses
de presentacion, 6 casos ocurrieron en época lluviosa
y 6 en la seca.

Los sintomas clinicos, los hallazgos a la exploracion
fisica se detallan en el Cuadro 1y los examenes de
laboratorio se pueden ver en el Cuadro 2.

Cinco pacientes tenian historia previa de ingestion
medicamentosa: acetaminofén en 3 pacientes, acido
acetilsalicilico 1 paciente y 1 ingirié ambos.

En ningln caso se documento por historia clinica un
contacto previo con agentes téxicos; sin embargo, de
6 pacientes a los que se les hizo analisis de toxicos
en sangre, en 4 se detect6 téxicos: 2 por salicilatos, 1
por benzodiacepinas y 1 por doxoprim.

Siete pacientes (58%) tenian antecedentes de
infeccion de vias respiratorias superiores. En 3
pacientes se practicé biopsia hepética; la descripcién
del reporte histolégico fue: esteatosis grasa en los
tres y en un caso se reporté agotamiento de
glucogeno. Del total de los 12 pacientes, 6 fallecieron
(50%), en ninguno se practicdé autopsia. De los 6
pacientes que sobrevivieron, 2 (17%) presentaron al
egreso secuelas en el area motora, un paciente
presentd alteraciones en el electroencefalograma,
(éste paciente tenia sindrome de Down), 1 (8%) sin
secuelas, otro paciente con hipotonia muscular y
paralisis cerebral infantil y otro con convulsiones
(Cuadro 3).

CUADRO 1
SIGNOS Y SINTOMAS EN 12 PACIENTES
CON SINDROME DE REYE

SIGNOO N¢ DE %
SINTOMA PACIENTES
Hepatomegalia 10 83%
Vémitos 9 75%
Convulsiones 8 67%
Coma 6 50%
Sangrado 4 33%
Sopor 4 33%
Hiperreflexia 3 25%
Banbinsky + 2 17%
Irritabilidad 2 17%

Fuente: Hospital Nacional de Nifios 1980-85.

CUADRO 2
HALLAZGOS EN EXAMENES DE
LABORATORIO EN 12 PACIENTES
CON SINDROME DE REYE

HALLAZGO N¢DE %
PACIENTES

TP Prolongado 9 75%
Alcalosis resp. 7 58%
Hiperamonemia 7 58%
Hipoglicemia 7 58%
Transaminasas

elevadas 6 50%

FUENTE: Hospital Nacional de Nifios 1980-85
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CUADRO 3

EDAD, SEXO Y EVOLUCION DE 12 CASOS CON SINDROME DE REYE

CASON® EDAD SEXO EVOLUCION
1 5meses Masculino Recuperado
2 5 meses Femenino Secuelas en sistema nervioso central.
3 4 meses Masculino Secuelas en sistema nervioso central.
4 22 meses Masculino Secuelas en sistema nervioso central.
5 10meses Masculino Secuelas en sistema nervioso cenural.
6 10 meses Masculino Secuelas en sistema nervioso central.
7 15 meses Masculino Faliecido
8 10 meses Masculino Fallecido
9 8 meses Masculino Fallecido
10 7 meses Femenino Fallecido
1 6 meses Masculino Fallecido
12 15 meses Masculino Fallecido

Nota: Secuelas en S.N.C.: 1 paciente con convulsiones, 2 con déficit motor, 1 con alteraciéon del

E.E.G., portador del sindrome de Down, y 1 con PCl e hipotonia.

Fuente: Hospital Nacional de Ninos 1980-85.
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DISCUSION

En nuestra casuistica, la mortalidad fue de un 50 por
ciento, lo que es mas alto que la mortalidad reportada
en Estados Unidos, que en 1974 fue de 41 por ciento
(9) y actualmente es de un 21 por ciento (9). Esto
podria estar dado por un diagndstico mas tardio en
Costa Rica, lo que se explica por un menor indice de
sospecha de éste cuadro: en su fase inicial,
retrasando un manejo 6ptimo.

En cuanto a la frecuencia por sexo, se ha descrito un
ligero predominio de mujeres (9), lo cual no fue el
caso de nuestra revision, pues el 83 por ciento
(10/12) de los pacientes fueron varones. Con
res pecto a la edad los casos revisados no difieren de
lo reportado en la literatura, ya que se han descrito
casos de éste sindrome desde los tres meses a los
18 afios, sin predileccién por ningln grupo etano (12).
Se harelacionado al sindrome de Reye con laingesta
previa de ciertos medicamentos, sobre todo con la
aspirina (2, 7, 12, 15, 17, 18, 19, 21); en nuestra
revision en 2 pacientes habia antecedentes de haber
ingerido éste farmaco. En ninguno de nuestros casos
se relacioné el cuadro con la ingesta de toxicos; como
la aflatoxina, que se ha mencionado en la literatura
(14), asi como tampoco encontramos en nuestra re-
vision relacién con infeccion por virus de varicela-
zoster que se ha reportado con cierta frecuencia (8,
11).

En seis de nuestros casos, el paciente tenia
antecedentes de haber tenido un cuadro compatible
por clinica con influenza, pero no se realizé los
estudios virales. Esta enfermedad se ha relacionado
muy directamente con el sindrome de Reye (3, 4, 6,
9, 12). El sindrome de Reye se ha descrito con mayor
frecuencia como una complicacion de la varicela que
de la influenza; algunos autores han reportado una
incidencia de 25 casos de sindrome de Reye por
cada 10.000 casos de varicelay 3 a 6 casos de éste
por cada diez mil casos de influenza B epidémica (6,
8).

En 3 de nuestros pacientes se hizo biopsia hepatica,
gue mostré un agotamiento de glucégeno y esteatosis
grasa, cambios compatibles con sindrome de Reye
segun los descrito en la literatura (1, 3, 12, 18, 21).
De los otros seis pacientes de nuestra casuistica
5(42%) egresaron con secuelas en sistema nervioso
central (Cuadro 3). Se ha reportado que un
tercio a dos tercios de los pacientes que so-
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breviven presentan problemas psiquiatricos o
neuroldgicos permanentes (13).

Como conclusion, en un periodo de 6 afios se hizo el
diagnéstico de sindrome de Reye en 12 pacientes, lo
cual es muy bajo comparado con lo reportado en la
literatura; es conveniente tener un alto indice de
sospecha de éste procedimiento para establecer el
diagnéstico en forma certera y temprana.

La mortalidad por sindrome de Reye en Costa Rica
es sumamente alta, pero como se ha demostrado en
otros paises, puede descender manejandose en
forma temprana y agresiva el edema cerebral y los
trastornos metabolicos en una Unidad de Cuidados
Intensivos.

El porcentaje de secuelas es similar a lo reportado en
la literatura y depende del grado de agresividad del
manejo en etapas iniciales.

Por la posible relacién causal del uso de aspirina con
el sindrome de Reye en infecciones por virus
varicela-zoster e influenza A y B, es recomendable
sustituir ésta por acetaminofén, si fuese necesario
usar un analgésico antipirético.

ABSTRACT

Twelve records of patients with outgoing diagnosis or
death by Reye Syndrome were reviewed at the
National Children’s Hospital (Hospital Nacional de
Nifios) during a period of six years (1980-1985). Ten
patients were masculine; 2 feminine. Six were
between 4 and 8 months of age; the rest between 10
and 22 months of age. The diagnosis was established
by clinical and laboratory findings, of which the
following were the most frequent: hepatomegaly
(83%). vomiting (75%) and seizures (67%); prolonged
prothrombin time (75%), hypoglycemia, hyperamo-
nemia and respiratory alkalosis (58%). Hepatic
biopsies perfomed on three of the patients revealed
steatosis; one had glucoside depletion. Six of the 12
patients died (50%), 5 of the remaining patients had
central nervous system sequelae.
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