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Lupus neonatal en una paciente cuya
madre tuvo sifilis gestacional

Neonatal lupus in a patient whose mother
had gestational syphilis.
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Resumen

ANTECEDENTES: El lupus eritematoso neonatal (LEN) es una enfermedad autoinmu-
nitaria adquirida de forma pasiva por el paso transplacentario de los autoanticuerpos
anti-Ro o anti-La de la madre a la circulacién fetal. Es un padecimiento poco fre-
cuente y las manifestaciones sistémicas son diversas, las cutdneas y cardiacas son
las mas comunes.

CASO CLINICO: Paciente femenina de dos meses de edad, a cuya madre se le diag-
nostico sifilis gestacional, lo que llevé a sospechar sifilis congénita en el recién nacido,
pero en quien finalmente se establecié el diagndstico clinico y paraclinico de lupus
eritematoso neonatal.

CONCLUSIONES: Es importante tener en cuenta que, aunque el lupus eritematoso
neonatal es un padecimiento poco frecuente, es la enfermedad inmunomediada mds
frecuente en el recién nacido.

PALABRAS CLAVE: Lupus eritematoso neonatal; autoanticuerpos; enfermedad auto-
inmunitaria, sifilis.

Abstract

BACKGROUND: Neonatal lupus erythematosus is an autoimmune disease caused by
the transplacental passage of autoantibodies anti-Ro/SSA or anti-La/SSB into the fetal
circulation. It is a rare entity and clinical manifestations are diverse, the most common
are cutaneous and cardiac ones.

CLINICAL CASE: A 2-month-old female patient whose mother was diagnosed with
gestational syphilis, which led to suspicion of congenital syphilis in the newborn, but
in whom the clinical and paraclinical diagnosis of neonatal lupus erythematosus was
finally established.

CONCLUSIONS: It is important to have in mind that, although neonatal lupus ery-
thematosus is a little frequent disease, it is the most frequent immunomediated illness
in the newborn.

KEYWORDS: Neonatal lupus erythematosus,; Autoantibodies; Autoimmune disease;
Syphilis.
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ANTECEDENTES

El lupus eritematoso neonatal fue descrito por
primera vez por McCuiston y Schoch en 1954
al reportar el caso de un neonato con lesiones
en la caray el cuero cabelludo que fueron tran-
sitorias; 11 meses después su madre inicié con
sintomas de lupus eritematoso sistémico, por lo
que se planted la posibilidad de una transmision
transplacentaria de la enfermedad.' El lupus
eritematoso neonatal es una enfermedad auto-
inmunitaria y sistémica poco comin que afecta
a 1 por cada 12,500 a 20,000 recién nacidos
vivos; sin embargo, su incidencia verdadera no
se conoce porque suele ser subdiagnosticado.?
Es causado por el paso transplacentario de au-
toanticuerpos maternos a la circulacién fetal.>*
Tiene varias manifestaciones clinicas, el bloqueo
cardiaco congénito y el lupus cutaneo son las
mds comunes.® Para su diagnéstico, ademas
de las manifestaciones clinicas, se requiere la
deteccién de autoanticuerpos en la madre y en
el recién nacido. Debido a que en los neonatos
hay multiples afecciones que pueden mani-
festarse con lesiones anulares, es fundamental
conocerlas y tener presente entre éstas al lupus
eritematoso neonatal. Comunicamos el caso de
una paciente que manifestd lesiones anulares
antes del primer mes de vida y en quien ini-
cialmente se considerd sifilis congénita debido
al antecedente materno de sifilis gestacional;
finalmente se confirmé el diagnéstico de lupus
eritematoso neonatal.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de dos meses de edad, fue
remitida al servicio de Dermatologia para evaluar
unas lesiones que manifestaba desde los 20 dias
de nacida en el cuero cabelludo y la cara, que
se exacerbaban con la exposicién al sol.

Fue producto de la primera gestaciéon. En el
primer trimestre del embarazo su madre tuvo el
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diagndstico de sifilis gestacional con una prueba
treponémica rapida positiva y una prueba no
treponémica reactiva con 1:16 diluciones, por lo
que recibié tratamiento con penicilina benzati-
nica 2,400,000 Ul via intramuscular (IM) cuatro
semanas antes del parto. Fue un parto vértice es-
pontaneo a las 40 semanas sin complicaciones.

Al examen fisico se observaron unas placas
eritematosas de configuracién anular, con cen-
tro atréfico, que confluian formando lesiones
policiclicas (Figura 1), con algunas costras
hematicas en el cuero cabelludo, en la cara,
con predominio periocular y en los pabellones
auriculares; ademds tenia una placa anular de
borde eritematoso y bien definido en la planta
del pie izquierdo (Figura 2). No se observaron
hallazgos sistémicos de importancia.

Inicialmente se consideré el diagndstico de sifilis
congénita temprana por el antecedente materno,
pero éste se descart6 al obtener en la paciente
una prueba no treponémica no reactiva, un
campo oscuro de una de las lesiones negativo
y deteccion de ADN por reaccién en cadena
de polimerasa (PCR) para T. pallidum en sangre
negativa.

Figura 1. Placas eritematosas de configuracién anular,
con centro atréfico, que confluyen formando lesiones
policiclicas de predominio en el drea periocular.
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Figura 2. Placa anular de borde eritematoso y bien
definido en la planta del pie izquierdo.

Con la sospecha clinica de lupus eritematoso
neonatal, se determinaron autoanticuerpos en
la paciente y en la madre, el anti-Ro y anti-La
fueron positivos en ambas y anticuerpos antinu-
cleares (ANA) de 1:1280 en patrén moteado en
la madre, en quien se descart6 una enfermedad
reumatoldgica activa. Con estos hallazgos se
confirmé la sospecha diagndstica en la paciente,
en quien ademads se realizé una biopsia de piel
que reafirmé el diagnéstico de lupus eritemato-
so neonatal (Figura 3). Se descart6 afectacion

eeeeeeeeeeeee

g P e oty 07 VA
1@ / ¥ 3 Sl €0
w—%‘) s R
g ) Sal
. '. . . »

5. N ‘& il
1t S Ty
i W{v& A

Figura 3. Biopsia de piel. Hiper y paraqueratosis, con
atrofia epidérmica, dafio vacuolar de la membrana ba-
sal, con aumento de mucina en la dermis (H&E, x10).

cardiaca con un electrocardiograma (EKG) y
ecocardiograma normales, pero se encontr6
afectacion hematolégica con anemia (hemoglo-
bina de 7.3 mg/dL, hematocrito de 21.2%) con
Coombs directo negativo.

Se dio tratamiento con fotoproteccion, esteroides
topicos, prednisolona 1.5 mg/dia durante 7 dias 'y
cloroquina 15 mg/dia, con lo que la paciente tu-
vo alivio del cuadro. En el seguimiento a un afno
la paciente persiste sin nuevas manifestaciones.

DISCUSION

El lupus eritematoso neonatal es una afeccion
poco comdin; sin embargo, es la enfermedad
inmunomediada mas frecuente en el recién na-
cido.® Afecta en una relacién mujer:hombre de
2:1, pero la enfermedad cardiaca suele ocurrir
por igual en ambos sexos.” Esta enfermedad se
adquiere de forma pasiva, debido al paso trans-
placentario de los autoanticuerpos maternos
anti-Ro (en el 90% de los casos), anti-La o anti-
RNP a la circulacion fetal, lo que ocurre durante
el segundo trimestre del embarazo, afectando
al feto y al neonato.® Se ha reportado que entre
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el 1y el 2% de las madres con autoanticuerpos
tendran hijos con manifestaciones de la enfer-
medad, que pueden ser cutaneas, cardiacas (es
la causa maés frecuente de bloqueo cardiaco
congénito), hematologicas o hepaticas.® Entre
los factores de riesgo descritos de padecer
estas manifestaciones estan los titulos altos de
autoanticuerpos y algunos factores genéticos o
ambientales.® A la fecha, no se han encontrado
casos donde se asocie el lupus eritematoso neo-
natal con la sifilis gestacional.

En la bibliografia se reporta que entre el 50 y
el 61% de los pacientes con lupus eritematoso
neonatal tienen manifestaciones cardiacas; uni-
camente del 26.9 al 50% tiene manifestaciones
cutaneas y alrededor del 8.7% padecen ambas
manifestaciones. Las alteraciones hepaticas o
hematoldgicas son menos frecuentes, ocurren
en un 3.2% de los casos.*®

Las lesiones cutdneas pueden manifestarse des-
de el nacimiento; sin embargo, lo mas frecuente
es que ocurran a partir de la sexta semana
de vida.? Las lesiones pueden ser polimorfas,
cominmente se manifiestan como placas eri-
tematosas anulares o policiclicas con el centro
atrofico y se localizan en zonas fotoexpuestas,
como la cabeza y el cuello, aunque es menos
frecuente, también pueden observarse en el
tronco y en las extremidades. A la distribucion
periocular se le conoce como ojos de mapa-
che.’® Entre las otras manifestaciones descritas
estan las lesiones urticariales, en diana, ampo-
llosas y eccematosas.® Ademas, en un estudio
se encontré que las petequias ocurrieron en el
41% de los casos, la cutis marmorata persistente
enel 16.7% y en sélo el 8.3% de los pacientes
se encontraron lesiones de lupus discoide.?
También se ha descrito la fotosensibilidad,
que puede ocurrir posterior a la fototerapia
para neonatos con hiperbilirrubinemia.?'" Las
lesiones suelen curarse a los seis meses cuando
los autoanticuerpos maternos desaparecen de
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la circulacion del lactante.>'? Rara vez quedan
secuelas como hipopigmentacioén, cicatrices,
telangiectasias o atrofia, pero por lo general las
lesiones desaparecen por completo.'

La afectacién cardiaca se adquiere de forma
prenatal, por lo general entre las semanas 18 y
24 de gestacion. Es la causa de mas del 90% de
los bloqueos atrioventriculares aislados en fetos y
neonatos, ademas, se ha descrito que puede cau-
sar otras alteraciones cardiacas, como arritmias 'y
miocarditis.”* A diferencia de las manifestaciones
cutaneas, cuando ocurre un bloqueo de tercer
grado suele ser irreversible y muchos pacientes
requieren la implantacién de un marcapasos
antes de la vida adulta; incluso, puede asociarse
con cardiomiopatia que en el 15 al 20% de los
casos podria ser mortal.'*

En muchos casos la afectacion hepatica puede
ser asintomatica, lo mas frecuente es el aumento
de las transaminasas, hepatomegalia e hiperbi-
lirrubinemia, que son transitorias y se alivian
de forma espontdnea.? En cuanto a las manifes-
taciones hematolégicas puede ocurrir anemia,
neutropenia y trombocitopenia. A diferencia del
lupus en los adultos, la linfopenia no es frecuente
en el lupus eritematoso neonatal. Al igual que las
manifestaciones hepaticas, éstas también suelen
ser transitorias.'>'®

Debido a que no hay criterios diagndsticos
establecidos, el diagndstico se establece en el
contexto de un neonato con manifestaciones
cutaneas o sistémicas caracteristicas, como se
mencionaron previamente, que no puedan ex-
plicarse por otra causa, ademas del hallazgo de
autoanticuerpos, principalmente anti-Ro o anti-
La positivos en la madre y en el recién nacido.'
Una vez que se establezca el diagnéstico, es im-
portante estudiar las diferentes manifestaciones
del lupus eritematoso neonatal, por lo que se
recomienda solicitar un hemoleucograma, EKG,
ecocardiograma y pruebas hepaticas.
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A pesar de que la biopsia de piel no es indis-
pensable para el diagnéstico, debido a que en
ocasiones la madre no tiene manifestaciones
clinicas y las lesiones en el neonato suelen
ser variables, puede requerirse el apoyo histo-
patolégico para diferenciar de otras causas.
Los hallazgos se describen como similares a
los del lupus eritematoso cutdneo subagudo,
con cambios de interfase, dafio vacuolar de
la membrana basal y atrofia de la epidermis
con infiltrado perivascular de predominio de
linfocitos.'”

Aunque las madres son portadoras de autoan-
ticuerpos, muchas de ellas son asintomaticas
al momento del parto, y segin lo descrito,
s6lo un 50% de éstas padecerdn sintomas
de una enfermedad autoinmunitaria en
una media de tres afios. Es mas frecuente
que manifiesten sintomas leves como foto-
sensibilidad, mientras que la progresion a
enfermedades como lupus eritematoso sisté-
mico o sindrome de Sjogren es infrecuente:
10 y 14%, respectivamente.'®

Es importante descartar otros posibles diagnésti-
cos al momento de tratar a un recién nacido con
lesiones anulares, porque las manifestaciones
cutaneas del lupus eritematoso neonatal pueden
simular las de otras enfermedades, como la tina
del cuerpo, urticaria multiforme, sifilis congénita
y eritemas anulares de la infancia. El Cuadro 1
resume los principales diagndsticos diferenciales
a tener en cuenta.

Las lesiones cutdneas suelen tener alivio es-
pontaneo, de igual manera, es fundamental la
fotoproteccion y evitar la exposicién al sol. El
tratamiento puede incluir los corticosteroides t6-
picos de baja potencia.' En el caso de que haya
afectacion cardiaca que pudiera ser reversible,
se ha planteado el tratamiento con inmunoglo-
bulina intravenosa?®y hay casos irreversibles que
requieren la implantacion de un marcapasos.

Aunque es poco frecuente, los nifios con diag-
nostico de lupus eritematoso neonatal pueden
tener mayor riesgo de padecer enfermedades
autoinmunitarias o reumatoldgicas en el futuro.
En un estudio en el que se incluyeron 49 nifios
con lupus eritematoso neonatal y a quienes se
les hizo seguimiento al menos hasta los 8 afios
de edad, se encontr6 que sélo en el 12% de los
casos se desarrollé una de estas enfermedades,
entre las que se reportaron artritis juvenil idio-
patica, tiroiditis de Hashimoto y psoriasis. En el
grupo de sus hermanos que no tuvieron lupus
eritematoso neonatal no hubo casos de enfer-
medades autoinmunitarias. Por tanto, aunque al
parecer no hay mayor riesgo de que los pacientes
con lupus eritematoso neonatal padezcan lupus
eritematoso sistémico en el futuro, debido a las
otras asociaciones se recomienda hacer un se-
guimiento a largo plazo en estos casos.”’

CONCLUSIONES

Se comunica el caso de una paciente de dos me-
ses de edad, hija de una madre que padeci? sifilis
gestacional que fue tratada, en quien se estableci
el diagnéstico de lupus eritematoso neonatal por
sus hallazgos clinicos e histolégicos y el perfil au-
toinmunitario de la paciente y su madre. El lupus
eritematoso neonatal es un espectro clinico de
manifestaciones cutdneas, cardiacas y sistémicas
que se observan en los nifios cuyas madres tienen
autoanticuerpos anti-Ro y anti-La. Debido a que
las lesiones en piel son uno de los hallazgos mas
frecuentes, es fundamental reconocerlas, para asi
poder diferenciarlas de las mdltiples afecciones
que pueden tener una manifestacion clinica
cutanea similar en el recién nacido. En este caso
no hubo manifestaciones cardiacas y sélo se do-
cumenté afectacion cutdnea y hematoldgica, lo
que se asocia con buen prondstico. Es importante
tener en cuenta que, aunque el lupus eritematoso
neonatal es un padecimiento poco frecuente, es
la enfermedad inmunomediada mas frecuente en
el recién nacido.
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Cuadro 1. Diagndsticos diferenciales de lesiones anulares y policiclicas en recién nacidos

Enfermedad

Lupus eritematoso
neonatal

Sifilis congénita

Tina corporis

Urticaria multiforme

Eritema neonatal
transitorio gyratum
atréfico

Eritema anular
centrifugo

Eritema anular
familiar

214

Inicio

Desde el nacimiento,
primeras semanas

de vida

Desde el nacimiento

Raro en neonatos

Raro en neonatos

Primeros dias de vida

Afecta con mas
frecuencia a adultos.
Hay reportes en la
infancia

A los pocos dias de
nacido

Localizacion

Cuero cabelludo,
cara, periocular

Palmas y plantas,
perioral, espalda

Cualquier
localizacién

Cualquier
localizacién

Labios, cuello,
tronco

Tronco, extremidades
proximales

Cualquier
localizacién

Morfologia

Placas eritematosas
anulares con centro
atréfico

Mdculas eritematosas
en ocasiones anulares,
luego con descamacién,
costras, color cobre.
Pénfigo sifilitico:
ampollas, erosiones

Placas con crecimiento
centrifugo, borde
inflamatorio y
descamativo

Placas edematosas, que
coalescen en lesiones
arciformes y policiclicas
con centro violdceo
Duran menos de 24
horas

Placas eritematosas
arciformes con borde

elevado y centro atréfico.

Se alivia en meses sin
secuelas

Papulas rosadas con
expansion centrifuga y
aclaramiento central de
hasta 6 cm.

Superficial: descamacion
interna.

Profundo: borde elevado,
sin descamacion

Papulas que confluyen
formando placas
arciformes con
hiperpigmentacién
central, muy pruriginoso
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Diagndstico por

histopatologia

Autoanticuerpos anti-RO
y anti-La en la madre y el
neonato.

Dafio vacuolar de la
membrana basal y atrofia
de la epidermis con
infiltrado perivascular de
predominio de linfocitos

Serologfa, campo oscuro

Asociado con nexo de
contagio.

En examen directo
para hongos (KOH) se
observan hifas

Edema de la dermis,
con infiltrado
linfocitico perivascular
y escasos eosindfilos,
sin afectacion de la
epidermis?

Algunos lo consideran
una variante del lupus
neonatal.
Histopatologia: atrofia
epidérmica, no afecta la
membrana basal, edema
dérmico, infiltrado
mononuclear?

Diagnéstico de
exclusion.

Espongiosis leve y
microvesiculacién con
paraqueratosis focal,
infiltrado linfohistiocitico
perivascular. La forma
profunda no afecta la
epidermis?*

Infiltrado perivascular
leve en la dermis
superficial y media®®
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