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Resumen

El virus herpes simplex tipo 1 (VHS-1) es un virus neurotropico
clasicamente asociado a infecciones orolabiales y oculares. La necrosis
cutanea es una manifestacion poco frecuente y, hasta la fecha, no se
han reportado casos de necrosis palpebral atribuibles a este agente.
Presentamos dos casos de necrosis fulminante de parpados asociada
a infeccion por VHS-1, confirmada mediante técnica molecular. En
ambos pacientes se observo una rapida resolucion tras el inicio opor-
tuno de la terapia antiviral. Este reporte amplia el espectro clinico
conocido de la infeccion por VHS-1 y destaca la importancia de
considerar una etiologia herpética en el diagnostico diferencial de la
necrosis palpebral.
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Abstract

Herpes simplex virus type 1 (HSV-1) is a neurotropic virus clas-
sically associated with orolabial and ocular infections. Cutaneous
necrosis is an uncommon manifestation, and to date, no cases of pal-
pebral necrosis due to this agent have been reported. We present two
cases of fulminant eyelid necrosis associated with HSV-1 infection,
confirmed by PCR. In both patients, rapid resolution was observed
following the timely initiation of antiviral therapy. This report expands
the clinical spectrum of HSV-1 infection and highlights the impor-
tance of considering a herpetic etiology in the differential diagnosis
of palpebral necrosis.
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Introduccion

1 virus herpes simplex tipo 1 (VHS-1) es un virus
de ADN neurotrépico, que tras la primoinfeccion,
establece latencia en los ganglios sensitivos, parti-
cularmente en el ganglio trigeminal. La reactivacion viral
es frecuente, especialmente en contextos de estrés fisico o
emocional, fiebre, exposicion a luz ultravioleta y estados
de inmunosupresion, manifestandose habitualmente como
lesiones orolabiales y oculares'. La necrosis cutinea
constituye una manifestacion infrecuente que, hasta el
momento, no se habia descrito a nivel palpebral®.
Presentamos dos casos de necrosis palpebral fulminan-
te con deteccion molecular de VHS-1 en tejido palpebral,
caracterizados por una evolucion rapida desde el edema
hacia la necrosis, sin fase vesicular previa.

Caso clinico 1

Mujer de 63 afios, con antecedentes de hipertension
arterial, hipotiroidismo y vasculitis asociada a ANCA,
tratada con rituximab y prednisona 20 mg al dia. Con-
sultd por un cuadro de dificultad respiratoria, edema
y eritema palpebral bilateral de rapida progresion. Al
examen fisico destacaba un marcado edema palpebral
bilateral con eritema violaceo (Figura 1a). En la eva-
luacion oftalmologica conservo la motilidad ocular y la

agudeza visual. El fondo de ojo y lampara de hendidura
no mostro alteraciones. Los diagnosticos diferenciales
iniciales incluyeron angioedema, celulitis preseptal y
vasculitis cuténea.

En el servicio de urgencia se inicid tratamiento con
corticoesteroides sistémicos por sospecha de angioedema
y antibacterianos (clindamicina y cefepime) por la posibi-
lidad de una celulitis preseptal. Sin embargo, los cultivos
de tejido y secrecion para bacterias, micobacterias y
hongos fueron todos negativos. La biopsia cutanea mostr6
un infiltrado linfocitico dérmico leve, sin evidencia de
vasculitis. A pesar de multiples esquemas antimicrobia-
nos, las lesiones progresaron hacia la formacion de placas
necroticas que al séptimo dia de hospitalizacion compro-
metieron la totalidad de ambos parpados superiores, con
pérdida funcional completa (Figura 1b).

Ante la falta de respuesta al tratamiento empirico, se
solicitdé una reaccion de polimerasa en cadena (RPC)
ELITe MGB® para VHS-1, VHS-2 y citomegalovirus
mediante un torulado del parpado superior izquierdo,
realizando previamente un raspado vigoroso del area
necrotica. La muestra se obtuvo desde la zona de clivaje
entre la placa necroética y la piel sana. El resultado fue
positivo unicamente para VHS-1 (Figura 2). Se inicio
aciclovir intravenoso durante siete dias, logrando una
rapida mejoria clinica. El tejido necrotico fue desbridado
y reconstruido mediante injertos cutaneos, logrando un
resultado funcional y estético satisfactorio (Figura 1c).
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Figura 1. Evolucion clinica del caso 1: (a) edema palpebral bilateral y eritema violaceo al primer dia de hospitalizacion; (b) evidencia de necrosis palpebral y edema al
séptimo dia; (c) recuperacién completa tras el tratamiento con aciclovir intravenoso y posterior reconstruccion mediante cirugia oculoplastica al dia 45.
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Figura 2. Curvas de amplificacion y cuantificacion de copias de ADN viral generadas por la plataforma ELITe InGenius en el caso 1. (a) curva de amplificacion correspon-
diente al VHS-1, (b) al CMV y (c) al VHS-2. En los tres ensayos, el control interno se amplificé adecuadamente, confirmando la realizacién correcta del procedimiento.
Unicamente la reaccién para VHS-1 evidencié 2.558 copias/mLy una curva de amplificacion sigmoidea caracteristica, con un valor de Ct = 32,85 dentro del rango positivo
y un control interno valido (Ct = 23,01), lo que confirma la amplificacion genuina del ADN de VHS-1.

Caso clinico 2

Mujer de 69 afios, sin antecedentes conocidos consulto
por un cuadro de cinco dias de rinorrea y odinofagia,
seguido de eritema y tumefaccion del parpado superior
derecho. La TC de orbitas evidenci6é un compromiso pre-
septal, sin extension retrobulbar. Con el diagndstico inicial
de celulitis periorbitaria preseptal, se inicid tratamiento
antibacteriano de amplio espectro con ceftriaxona y clin-
damicina intravenosa. Sin embargo, el cuadro evolucion6
hacia la formacion de una placa necrética palpebral que
al octavo dia de hospitalizacion cubria la totalidad del
parpado superior derecho.

Fue evaluada por oftalmologia manteniendo la agu-
deza visual. Los exdmenes de fondo de ojo y lampara
de hendidura no mostraron alteraciones. Se realizo
aseo ocular y desbridamiento de la placa necrotica
sin mejoria clinica. Doce dias después del ingreso,
fue evaluada por dermatologia, en que se solicitd una
RPC ELITe MGB® que resulto positiva para VHS-1.
La muestra se tomdé mediante torulado de parpado
derecho, previo raspado vigoroso de la zona necrotica,
desde la zona de transicion entre la placa necrotica y
la piel sana adyacente. Ante el resultado positivo se
decidi¢ diferir la biopsia cutanea e iniciar tratamiento
con valaciclovir oral durante sicte dias, observandose
resolucion completa de las lesiones.
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Discusion

En ambos casos, no se observaron las vesiculas tipicas
causadas por la infeccion por VHS-1, simulando un
cuadro de celulitis periorbitaria de origen bacteriano.
Este hecho resalta la importancia de reconocer las pre-
sentaciones atipicas de las infecciones por VHS, ya que,
si bien la forma asintomatica y con lesiones vesiculares
son las mas frecuentes, existen presentaciones inusua-
les, incluyendo panadizo herpético, eccema herpético,
eritema multiforme, tlceras extensas y lesiones hiper-
troficas, estas dos tltimas principalmente en contexto
de inmunosupresion.

Aunque las técnicas moleculares confirmaron la pre-
sencia de VHS-1 en tejido palpebral, estas no permiten
diferenciar entre primoinfecciéon y reactivacion. Una
primoinfeccion podria explicar la gravedad de la lesion,
ya que en comparacion con las reactivaciones, suelen ser
cuadros mas intensos y prolongados, asociados a sintomas
sistémicos’. Sin embargo, una reactivacion viral parece
el mecanismo mas probable, considerando la elevada
seroprevalencia poblacional del VHS-1, estimada en 64%
anivel mundial en personas menores de 50 afios, asi como
su capacidad de establecer latencia en ganglios sensitivos
y reactivarse posteriormente bajo ciertas condiciones®.
Ademas, un aspecto fundamental es que la mayoria de
las infecciones (entre 63-74%) son asintomaticas o no

www.revinf.cl

236



reconocidas por el paciente, por lo que un primer episodio
clinicamente evidente puede corresponder en realidad a
una reactivacion de una infeccion previa no reconocida’.
En este escenario podria haber sido de utilidad contar con
una serologia para VHS-1, la que no fue considerada.

Laevolucion rapida desde un edema palpebral marcado
hasta una necrosis extensa representa un curso inusual-
mente agresivo. En el caso 1, el compromiso bilateral debe
interpretarse con cautela. En las primoinfecciones, las
lesiones suelen localizarse en el sitio de entrada del virus
tras el contacto con superficies mucosas o piel erosionada,
mientras que en las reactivaciones, las manifestaciones
pueden ser unilaterales y, en menor medida, bilaterales,
especialmente en el contexto de compromiso ocular como
la queratoconjuntivitis herpética®. En este escenario, no
fue posible determinar con certeza si la afectacion contra-
lateral correspondi6 al dafio viral directo o a un fendémeno
inflamatorio reactivo, particularmente considerando que
no se realiz6 la obtencion de muestras independientes de
ambos parpados.

El diagnoéstico diferencial de la necrosis palpebral
es amplio. Entre las causas infecciosas se incluyen las
bacterianas (Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa, Bacillus anthracis, Citrobacter spp., Ente-
robacter complex), destacando Streptococcus pyogenes,
particularmente en cuadros de evolucion necrosante.
Asimismo, deben considerarse infecciones virales como
VHS, VEB, CMV y mpox. La infeccién por VVZ, cau-
sante del cuadro de herpes zoster, puede comprometer el
territorio oftalmico y presentar necrosis cutanea, aunque
tipicamente se presenta en forma unilateral, sin traspasar
la linea media. Ademas, se deben considerar infecciones
fangicas (Cryptococcus spp., Candida spp., y Aspergillus
spp.) y reacciones a picaduras de artropodos (Loxosceles
spp., himendpteros y escorpiones)”. Entre las causas no
infecciosas se encuentran las vasculitis, pioderma gangre-
noso, sindrome de Sweet, reacciones adversas a farmacos
(necrosis por warfarina, erupcion fija medicamentosa,
necrosis asociada a anestésicos locales con epinefrina) y
papulosis linfomatoide'®'?.
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