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RESUMEN ABSTRACT

We report the case of patient woman of 17 months of
age, with respiratory disease of 3 weeks of evolution;
without improvement in spite of the administration of
antibiotics, associated to muguet oral, eczematous
dermatitis in face, hairy leather and genitalia with

Presentamos el caso de una paciente mujer de 17
meses de edad, con cuadro respiratorio de 3 semanas
de evoluciéon; asociado a muguet oral, lesiones
papuloeritematosa en rostro, cuero cabelludo y

genitales con candidiasis sobreagregada. En TEM
Tor4cica se informa neumonia complicada con infections for Candida. In Thoracic TEM it informs

empiema; se realizé toracocentésis obteniéndose pneumonia complicated with empiema; it was realized
secrecién purulenta con cultivo positivo para toracocentésis with positive bacterial growth for
Staphylococcus aureus Los resultados de Staphylococcus aureus in the purulent secretion. The
Inmunoglobulinas evidenciaron Ig E=1353 mg/dL, con results of Immunoglobulin demonstrated high serum
un puntaje de 56 en los Criterios de Grimbacher levels of Immunoglobulin E (Ig E=1353 mg/dL) with a
confirmando el diagndstico de sindrome de Hiper total score of 56 in Grimbacher criteria confirming the

Inmunoglobulina E. El sindrome de Hiper diagnosis of Hyperimmunoglobulin E Syndrome.
Inmunoglobulina E es una inmunodeficiencia primaria Hyperimmunoglobulin E Syndrome (SHIE) is a rare
infrecuente de etiologia desconocida, con afectacién primary immunodeficiency of unknown etiology and
multisistémica, caracterizada por infecciones cutaneas multisystemic involvement, characterized by recurrent
recidivantes, neumonias severas y niveles elevados de skin infections, severe pneumonias and elevated
inmunoglobulina E. Fue descrito por primera vez en immunoglobulin E (IgE). It was described by the first
1966, su incidencia es 1:500 000 y no existen diferen- time in 1966, its incident is 1:50 000 and differences do

cias respecto alaraza o al sexo. Su diagndstico clinico se not exist with regard to the race or the sex. The

establece a través de los Criterios de Grimbacher. diagnosisis done with the Grimbacher criteria.

KEYWORDS : Hyperimmunoglobulin E Syndrome, skin
infections, pneumonia.

PALABRAS CLAVE: Sindrome de Hiper
Inmunoglobulina E, infecciones cutaneas, neumonia.
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INTRODUCCION

Las inmunodeficiencias primarias (IDP) son
enfermedades en las que un defecto genético produce
una alteracién del sistema inmune que se traduce en
susceptibilidad a infecciones, autoinmunidad, alergias
y predisposicion al desarrollo de tumores malignos.
Diferentes alteraciones cutdneas pueden ser su
manifestacién inicial.' Entre las IDP con compromiso
cutaneo, se encuentra el Sindrome de HiperlgE (SHIE),
también conocido como “Sindrome de Job”; fue
descrito por primera vez en 1966 por Davis y col.” al
reportar el caso de dos nifias que presentaban
infecciones pulmonares frecuentes, abscesos frios y
eccemas severos de aparicion en el periodo neonatal;
denominando a esta enfermedad Sindrome de Job en
alusion al personaje biblico “Job”, cuya fe se prob¢ al
soportar Ulcerasy fistulas que drenaron de por vida.

Afos mas tarde (1972) Buckley y col.’ relataron dos
casos masculinos, con similares caracteristicas clinicas,
pero con niveles muy elevados de IgE, eosinofilia, facies
toscay retardo de crecimiento, por lo que tambiénse le
conoce como Sindrome de Buckley. En 1983,
Donabedian y Gallin® definen la triada clinica
caracteristica: niveles elevados de IgE, infecciones
cutaneas recidivantes y neumonias con formacién de
neumatoceles, y lo denominan Sindrome de
Hiperinmunoglobulinemia E, como se lo conoce en la
actualidad.

El SHIE es una patologia rara y compleja, con una
incidencia estimada de 1 en 500 000 nacidos vivos,
afectando por igual a hombres y mujeres sin
diferencias respecto a la raza, y se observa en los
miembros de las generaciones venideras. Se ha
informado en los caucasicos, asi como en individuos de
origen asiatico y africano.’ Aunque la mayoria de los
casos observados son esporadicos, se ha podido
comprobar la existencia de dos patrones de herencia:
autosomica dominante (AD-SHIE) y autosdmica
recesiva (AR-SHIE), esta ultima prevalente en familias
consanguineas. La forma dominante presenta
mutaciones hipomérficas en el Transductor de Sefial y
en el Activador de Transcripcién 3 (STAT 3).° La forma
recesiva presenta una mutacién nula en la tirosina
quinasa 2 (TYK2) o bien una mutaciéon homocigota en el
gen de la citogénesis DOCK8.” Debido a la rareza de esta
enfermedad, su baja incidencia y similitud clinica con
otras enfermedades de compromiso multisistémico, se
presenta este caso con el objetivo de contribuir al
conocimiento en general de la enfermedad y asi
establecer un diagndsticoy tratamiento precoz.

CASO CLiNICO

Paciente del sexo femenino de 17 meses de edad,
natural y procedente de Camana - Arequipa,
que ingresa por emergencia con un tiempo de
enfermedad de 3 semanas, caracterizado por tos
productiva; con antecedente de haber recibido
antibioticoterapia sin presentar mejoria, por lo cual la
paciente es referida a emergencia de mencionado
hospital donde deciden su hospitalizacion en el servicio
de Pediatria.

Antecedentes Patoldgicos: eccema en rostro y cuero
cabelludo desde el nacimiento sobreinfectado por
Staphylococcus aureus. Infecciones respiratorias a
repeticion, que requirieron ingreso hospitalario en
reiteradas ocasiones como bronconeumonia a los 5
meses de edad y episodios de diarrea a repeticion por
parasitosis por Endolimax Nana. Alos 7 meses de edad,
una biopsia de piel de lesiones eccematosas mostro
hiperplasia epidérmica e infiltracion perifolicular de
eosindfilos (Fig.1). A los 10 meses de edad fue
hospitalizada por un absceso cutaneo preauricular
derecho secundario a una otitis media y resistente al
tratamiento con Penicilina G sddica, que requirid
drenaje quirdrgico. Ademas episodios recurrentes de
candidiasis oral y persistencia de lesiones eccematosas
tratadas con antihistaminicos y tratamiento tépico con
corticoide sin evidencia de mejoriaclinica.

Al examen fisico destacaba facies caracteristica
(puente nasal hundido, base nasal ancha, protrusion de
la frente, prognatismo e hipertelorismo) ademas de
paladar hendido. Se encontraron lesiones
papuloeritematosas confluentes en la frente, dorso de
la nariz, cuero cabelludo y cara anterior de térax (Fig.
2), asi como la presencia de placas blanquecinas en
mucosa oral. La radiografia de térax mostré derrame
pleural en el lado izquierdo y en TEM tordcica se
informa como neumonia complicada con empiema
(Fig.3), por cual pasa a la Unidad de Cuidados
Intermedios donde le realizan drenaje toracico
obteniéndose contenido purulento (Fig.4) y cuyo
cultivo demostré la presencia de Staphilococcus
aureus.

Los examenes de laboratorio revelaron hemoglobina
7.1 g/dL, leucocitos 15800 cél/mL, neutréfilos 69%,
abastonados 4%, segmentados 65%, eosinofilos 8%,
basoéfilos 1%, linfocitos 20%, monocitos 2%, plaquetas
512000 cél/mL, TP=16,9”, TPT=29,56”, INR=1.43,
pC02=27.5 mmHg, p02=67 mmHg.(Ver Tabla #1) La
serologia para VIH, TORCH vy sifilis fueron negativas.
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Urocultivo y coprocultivo negativos y BK en aspirado
gastrico fue negativo.

En el transcurso del internamiento, paciente cursé con
dermatitis de pafial secundario a una candidiasis;
ademds en su 11° dia de hospitalizaciéon paciente
presentd dehiscencia de puntos de dren tordcico
donde se evidencid infeccién de la herida por lo cual
fue tratada con Dicloxacilina via oral y Ac. Fusidico
tépico.

Asimismo, en uno de los controles radiograficos de
térax se evidencié un neumatocele y Neumotdrax (Fig.
5), el cual fue de resolucion espontanea con
oxigenoterapia.

Cada uno de los criterios fueron valiosos para
establecer el diagndstico diferencial con otras
enfermedades (Ver Tabla #2). Algunas de éstas se
mencionan a continuacion:

* Dermatitis atopica: A diferencia de los pacientes
con dermatitis atdpica, en el SHIE suele faltar el
antecedente familiar de atopia y las infecciones
cutaneas no son solamente superficiales sino que
afectan al tejido celular subcutaneo.’ Asi como
también se diferencian en la edad de inicio de la
enfermedad: en la dermatitis atdpica puede ser
mas tardia (en el 1° aflo de vida, especialmente
después del 1° trimestre) a diferencia del SHIE que
es de aparicion temprana (periodo neonatal)9. Los
dos trastornos se pueden distinguir en base a otras
caracteristicas clinicas que se asocian con el SHIE,
como por ejemplo, los pacientes con dermatitis
atdpica pueden tener infecciones superficiales de
la piel, sin embargo, no desarrollan abscesos o
neumonias profundas y no presentan facies
anormales.’

* Enfermedad granulomatosa crénica: Es una
inmunodeficiencia que se caracteriza clinicamente
por infecciones recidivantes bacterianas y fungicas
que pueden afectar la piel (dermatitis perioficial,
piodermitis, abscesos); ganglios, pulmdn, huesos e
higado entre otros organos y sistemas. Esta
predisposicién a las infecciones depende de la
imposibilidad de los fagocitos de generar perdxido
de hidrégeno por la via del NADPH oxidasa, evento
conocido como “estallido respiratorio””’, a
diferencia del SHIE donde la patogenia de la
enfermedad se basa en el defecto en la funcién del
LTh17 que se traduce en la disminucion de la
proliferaciény quimiotaxis de los neutrdfilos.
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y neumonias con formacién de neumatoceles.”
Presenta una incidencia de 1 en 500 000 nacidos vivos,
sin predominio de género, grupo étnico, zona
geografica o condicidn socioecondmica. Desde 1972 se
han reportado poco mas de 250 casos en todo el
mundo, 50 de ellos en Japdn, por lo que es importante
considerar su diagndstico.

Existen 2 variedades de presentacién de la
enfermedad: autosémica dominante (AD-SHIE) y
autosomica recesiva (AR-SHIE), las cuales tienen
parametros clinicos y de laboratorio que las diferencian
unade otra (Ver Tabla #4). La forma de transmisién mas
frecuente es la autosdmica dominante (debido a
mutaciones en el gen STAT3), siendo ésta la posible
variante del SHIE de nuestro caso clinico debido a los
siguientes pardametros clinicos que presentd la
paciente: neumonias recurrentes y fenotipo con facies
peculiar, a diferencia de la forma recesiva donde son
poco comunes las infecciones recidivantes del tracto
respiratorio superior y se asocia mas con afeccion del
sistema nervioso central: vasculitis propia del SNC,
paralisis facial y hemiplejia, ademas de
manifestaciones hematoldgicas donde se encuentra
una eosinofilia mayor que la encontrada en pacientes
conSHIE-AD.’

La patogénesis de la inmunodeficiencia de patrén
autosomico dominante (SHIE - AD) reside en una
alteracién en la via LTh17. En estudios recientes se han
precisado como determinantes en la etiologia de este
SHIE - AD, mutaciones en el gen STAT3, el cual esta
codificado en el cromosoma 17q21.° El STAT3 (Signal
Transducer and Activation of Transcription3) es una
proteina citoplasmatica y un componente de la via JAK-
STAT de transduccidn de sefales, donde la union de
varias citocinas (IL10, IL23, IL6) a los receptores de la
superficie celular produce la activacion de las proteinas
JAK, que a su vez fosforilan a las proteinas STAT3. A
continuacion, se forman dimeros, los cuales se
trasladan al nucleo, luego se unen a sitios especificos
en el ADN vy finalizan activando genes diana. Este
mecanismo de transduccion de sefial es critico para el
normal funcionamiento de una amplia gama de células
como la generacion de IL-17, IL-6, MPC1 y TGFB; pero
también disminuye la expresion de IFNy, IL-12 y TNFa.

(Fig.6)

Las mutaciones en STAT3 determinan una falla en la
diferenciacién de LT virgenes en LTh17 y por lo tanto
también en la secrecién de IL17.Estos LTh17
desempefian un papel fundamental en la respuesta
contra bacterias extracelulares y hongos, por lo tanto
una deficiencia de LTh17 incrementa la susceptibilidad
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de infecciones por S. Aureus y C. Albicans,
especialmente en los queratinocitos y células
epiteliales bronquiales ya que estas células requieren
el estimulo tanto de LTh17 como de citocinas
proinflamatorias cldsicas para producir factores
antiestafilocdcicos, mientras que otros tipos de células
sélo requieren las citoquinas proinflamatorias clasicas.
Esto puede explicar por qué se presentaron infecciones
estafilocdcicas solo en la piel y en el tracto respiratorio
enelcasodelapaciente.’

En estos pacientes existe disminucién en la quimiotaxis
de neutrdfilos destacando que en su patogénesis
interviene la disminucién de receptores C3b en
neutrdfilos, el cual es un importante factor promotor
de la quimiotaxis y fagocitosis de los neutrdfilos,
traduciéndose en disminucién de la inflamacién en el
sitio de infeccidn, lo que lleva a la apariencia fria
caracteristica de los abscesos cutaneos (es decir, que
carece de los signos tipicos de la inflamacién), como
ocurrié en el caso de la paciente. Asimismo interviene
la disminucion de la molécula de adhesion L-selectina
enlos granulocitosy linfocitos.

El factor de crecimiento transformante beta (TGFB) es
otra citocina que se encuentra disminuida en la
paciente, por lo que no puede inhibirse la produccion
de IgE, generandose asi un incremento de la misma, tal
y como se demostré en el estudio inmunolégico de la
paciente donde se destaca un elevado valor de IgE
siendo este igual a 1353 mg/dL (VN =<15); a diferencia
de la granulomatosis cronica y la dermatitis atopica, en
donde la concentracién sérica de éste TGFB no se
altera.’

En el dosaje de Inmunoglobulinas de la paciente, laIg E
no mostré un valor superior a 2000 U/mL. (Mas de 20
veces su valor normal) como lo refieren en casos
reportados de los articulos revisados™; sin embargo, en
uno de los estudios realizados refiere que en la mayoria
de los afectados, se puede observar valores menores,
superando o no el rango de normalidad en la infancia®,
tal y como sucedié en la paciente del caso descrito
donde el valor de IgE superd el rango normal
determinado para su edad. Existe un porcentaje de
recién nacidos con SHIE que pueden tener valores
normales y hasta el 20% de los adultos llegan a
normalizar los valores. Ademas es importante destacar
que el aumento de la IgE no es proporcional a la
gravedad del cuadro y que los niveles de IgG, IgA e IgM
pueden encontrarse normales, aumentados o bajos,
estando estos valores aumentados en la paciente.

En los hallazgos encontrados en el hemograma del caso

clinico, se evidencié una leucocitosis ya que la paciente
cursaba con un proceso respiratorio infeccioso y con
valores de eosinofilia de 8% el dia de su ingreso. La
eosinofilia se asocia con un incremento en la
produccion de GM-CSF y disminucién del TGF-B. Se
debe recalcar que algunos pacientes muestran
eosinofilias relativas de hasta 40 - 50 % y absolutas
mayores a 2 desviaciones estandar y que no existe
correlacion de la eosinofilia con las complicaciones
infecciosas.”

El SIHE muestra un amplio rango de manifestaciones
clinicas, los cuales estuvieron presentes en el caso que
sereporta:

1) Manifestaciones cutaneas: Se presentan casi
siempre desde los primeros dias o semanas de vida,
como ocurrid en el caso de la paciente y aunque su
localizacidon no siempre es tipica del eccema atépico,
usualmente es intensa o moderada y se confunde con
éste.

* Rash neonatal: Es una erupcidn
papulopustulosa, constituida por papulas
eritematosas con pequefias pustulas en su
interior, distribuidas fundamentalmente en
cuero cabelludo y cara y menos
frecuentemente tronco superior y drea del
pafial. La histopatologia del rash neonatal se
caracteriza por espongiosis epidérmica y un
infiltrado perifolicular y perivascular en dermis
e hipodermis constituido por eosindfilos, tal y
como se mostrd en la biopsia de piel de la
paciente. (Fig. 1)

* Eccema: Es de aparicion temprana (durante el
primer mes de vida), crénico y recidivante, sin
relacion con factores ambientales, de contacto
y/o emocionales y de dificil resolucion. Las
lesiones eccematosas se manifiestan como
placas eritematosas, papulovesiculosas vy
costrosas distribuidas esencialmente en rostro,
zonas de extension, cuero cabelludo y nuca, tal
y como presentd la paciente. (Fig. 2)

* Forunculos: Son infecciones foliculares y del
tejido conectivo perifolicular producidas por el
Staphylococcusaureus, frecuentes vy
recidivantes en los pacientes con SHIE en
ambos patrones de herencia.

* Abscesos: Son también frecuentes vy
recidivantes, ubicados en cabeza, cuelloy areas
intertriginosas, coincidiendo con el caso de la
paciente que presentd un absceso preauricular
derecho a los 10 meses de edad, el cual fue
tratado quirurgicamente. Se observan como
grandes masas fluctuantes, que pueden ser
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frias al tacto, sin eritema o dolor y sin sintomas
sistémicos. Del cultivo del material purulento
se obtiene habitualmente
Staphylococcusaureus.

* Micosis: La candidiasis mucocutanea vy
esofdgica es frecuente, las placas blanquecinas
estan adheridas a encia, lengua, paladary tubo
digestivo superior.

2) Manifestaciones pulmonares: Los pacientes con
SHIE - AD presentan neumonias frecuentes vy
recidivantes con gran alteracion del parénquima
pulmonar y aparicion de bullas, neumatoceles,
abscesos, empiemasy neumotdrax, como se mostro en
el caso de la paciente, la cual presentd neumonia
complicada con empiema diagnosticada con una TEM
toracica. Los gérmenes causales de las neumonias son
habitualmente Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae y Haemophilus influenzae. En este caso,
se aisld S. Aureus en el cultivo de la secrecidn drenada
por toracocentésis, coincidiendo con lo que refiere la
literatura.” En cambio, las bullas y neumatoceles se
sobreinfectan con Pseudomonas aeruginosa vy
Aspergillus sp. Estas ultimas generalmente no
responden a los esquemas antibidticos y requieren
resolucién quirdrgica.

3) Manifestaciones inmunoldgicas: Las alteraciones
inmunoldgicas son muy variadas, no habiendo ninguna
que sea tipica o patognomonica de este sindrome.
Entre las mismas se han descrito:

* Desregulacion en la respuesta Th1/Th2 con
incremento en la produccién de IL4 vy
disminucidn de la produccién de IFN gamma.

* Deficiente respuesta proliferativa frente a
haloantigenos de un familiar relacionado en
cultivo mixto linfocitario.

* Defecto en la quimiotaxis de los neutrdfilos
(aproximadamente en el 50 % de los pacientes)

* Alteracion de la respuesta celular frente a
antigenos especificos como Candida albicans o
toxoide tetanico.

* Respuesta defectuosa a los anticuerpos
polisacaridos.

* Subpoblacionesde linfocitos TCD8 disminuida.

* Los dosajes de IgM, IgA e IgG pueden ser
normales, bajos o altos.

* Los valores de complemento, la fagocitosis y la
prueba de Dihidrorodamina (estallido
respiratorio) son normales.

4) Fenotipo: Los pacientes con SHIE — AD se
caracterizan por un fenotipo especial. En el caso de la
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paciente se describe una facies tosca caracteristica con
las siguientes particularidades: facies asimétrica,
frente prominente, hipertelorismo, puente nasal
ancho y punta prominente, leve prognatismo, piel
aspera con poros dilatados y cicatrices varioliformes.

Esta caracteristica fenotipica se completa recién
alrededordelos 16 afios de edad.

5) Manifestaciones neoplasicas: Se han informado ca-
sos de linfomas de Hogdkin y no Hodgkin, de Burkitt, de
células Ty otras neoplasias como carcinoma de células
escamosasyadenocarcinomas de pulmon.

6) Manifestaciones infecciosas: Ademas de las
infecciones pulmonares y cutdneas mencionadas, no
estan libres de otras infecciones oportunistas, como las
infecciones por Candida sp. (vaginal y/o sistémica),
Pneumocystis jiroveci, Cryptococcus neoformans e
Histoplasma capsulatum.

El diagnéstico clinico del Sindrome de Hiper Ig E (SHIE)
se basa en los hallazgos clinicos y de laboratorio con la
confirmacion del diagndstico realizado por la
identificacion de un defecto genético (mutacién del
gen STAT3) mediante pruebas moleculares. El
diagnéstico clinico se establece a través de los Criterios
de Grimbacher”, ya que éste es un sistema de
puntuacién ideado por los Institutos Nacionales de
Salud (NIH) de los Estados Unidos para ser utilizado en
pacientes con una historia familiar de SHIE. Una
puntuacién de 30 tiene una sensibilidad de 87,5% y una
especificidad del 80,6%. El sistema de puntuacién se
ajusta por edad, ya que algunas caracteristicas no son
comunes en la infancia y la niflez temprana. Sin
embargo, algunos nifios pequefios e incluso algunos
adultos con SHIE no pueden cumplir los criterios de
puntuacién. Por lo tanto, la deteccion molecular
todavia debe realizarse cuando hay un historial familiar
de HIESy el paciente tiene algunos rasgos sugestivos de
la enfermedad, incluso sila puntuacién es <30.”

Otro conjunto de pautas para el diagndstico de esta
inmunodeficiencia tiene en cuenta el nivel de
Inmunoglobulina E total (IgE); recuento de células
LTh17; caracteristicas clinicas de cinco cardinales
(neumonia recurrente, erupcion recién nacido,
fracturas dseas patoldgicas, facies caracteristica, y el
paladar alto) utilizando el sistema de puntuacion
citados anteriormente para determinar el numero de
puntos para cadauno.

® Diagndstico poco probable: <20 puntos
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@ Diagndstico dudoso: 20 -40 puntos
e Diagndstico probable: >40 puntos

En el caso descrito, la sospecha se realizd por el
antecedente de un absceso cutdneo preauricular
donde se aisld S. aureus a los 10 meses de edad,
ademads presentd infecciones graves y niveles elevados
de IgE, descartdndose otras patologias inmunoldgicas
e inmuno deficitarias mas prevalentes. Al aplicar la
escala de Grimbacher el resultado fue concordante ya
que obtuvo un puntaje de 56.

En cuanto al tratamiento de las infecciones bacterianas
profundas es necesario el uso de antibidticos
sistémicos. El drenaje quirdrgico puede ser necesarioy
el médico debe estar alerta para el desarrollo de la
osteomielitis. Debe hacerse todo lo posible para aislar
el microorganismo infectante y determinar su
sensibilidad. Ademdas deben usarse agentes
antifungicos orales y topicos ya que son beneficiosos
para las infecciones mucocutdneas crénicas por
Candida.’

La administracién profilactica de Trimetoprim—
Sulfametoxazol es util en la prevencién de las
infecciones cutaneas por estafilococos, incluyendo
abscesos, asi como sinusitis, otitis media, v,
posiblemente, la neumonia en pacientes con SHIE,
similar en pacientes con enfermedad granulomatosa
créonica. Los autores utilizan profilaxis de
Trimetoprim—Sulfametoxazol (Cotrimoxazol) en la
mayoria de los pacientes con un historial de graves y/o
infecciones frecuentes. La dosificacidon es similar a la
recomendada para la enfermedad granulomatosa
crénica: 5-8 mg / kg / dia del componente trimetoprim
administrado por via oral en dos dosis diarias divididas,
ode0Oa6meses, 120 mg/dia; 6 meses a5 afios, 240 mg
/ dia; 6a 12 afios, 480 mg / dia; y> 12 afios, 960 mg / dia.
La profilaxis antimicrobiana se mantendra mientras el
paciente continde con infecciones de la piel,
respiratorias o intestinales. La funcion hepatica y renal
y un recuento sanguineo completo con diferencial
deben ser controlados periédicamente.’

En la actualidad paciente se fue de alta con terapia
antibidtica de Cotrimoxazol a largo plazo ya que ésta
tiene actividad anti estafilocdcica y asi contribuyen
significativamente a la reduccién de abscesos cutaneos
y neumonias estafilocécicas. El riesgo de desarrollar
infecciones graves y dafio pulmonar superan el riesgo
de desarrollar resistencia antibiodtica.

En conclusién, el SHIE es una patologia infrecuente,
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TABLA N2 1 EXAMEN RESULTADO - 30 Dic 2013
Examenes de laboratorio
TORCH No Reaclivo
HEMOGRAMA 30 Dic 2015 31 Dic 2015
VIH No Reactivo
Hemoglobina 7.1 gidlL 10.7 grdL
) RFR No Reactivo
Hematocrito 24.8 248
Leucacitos 15 800 célfml. 13 400 cél/mlL Uracultivo Negativo
Neutrofilos 69% 58% Coprocultiva Negativo
Abastonados 4% 6% BK en aspirado ;
3 Negativo
gastrico
Segmentados 65% 52%
Ensincfilos gog 30) GRAM de liquido Leucocitos: 20-30 por campe
pleural Cocos Gram +: 8. aureus
Basdfilos 1% 1%
Linfocitos 20% 36%
Monocitos 295 3%
TE: 18,97 13,8
TE 29567 45.57
INR 1.43 14
Plaguetas 512000 cel/mL 521000 celimL

TABLA N2 2
Diagnéstico diferencial del Sindrome de Hiper Ig E y dematitis atopica

Palrén de herencia Autosdmico dominante Autond F posician
familiar
Eccema crénico Si Si Si
Neumonia recurrente si Si No
Neumatoceles Si No No
IgE (UIfmL) 1,875-58,200 1,700-45,000 < 2,000
1gE Staphylococcus especifica Elevada - Normal
IgA Staphylococcus especifica Disminuida - Normal
1gG Staphyfococcus especifica Aumentada - Normal
1gG total Aumentada - MNarmal
1gG2 total Mormal o disminuida - MNormal
Estimulacian de linfocitos Normal o disminuida - Normal
CD8 + subpoblacion Normal o disminuida - Normal o disminuida
Funcién y quimiotaxis de fagocitos Transitoria y localmente - Nomales
disminuidas
Eosindfilos absolutos 726-2,034/UL 2,500-18,000/UL
Sintomas cerebrales si si No
Vasculitis No si No
Molusco contagioso No Si No
Complicaciones por herpes virus Na Frecuentes No
Fracturas recurrentes si No No
Escoliosis Si No No
Hiperextensibilidad Si No No
Retardo en |a caida de la Si No Na
denticion primana
Manifestaciones atdpicas No - si
Mortalidad Adultos Nifos No

)
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TABLA N2 3

Criterios de Grimbacher

Puntaje SUNTAJE DI
Hallszgos 0 1 2 3 4 5 5 7 8 jg | PACIRNTE
IgE (nivel més alto) <200 2998 5012 1,000 1,001a 2,000 > 2,000 8
500
Namero de abscesos No 1a2 Ja4 =4 2
Numero de neumenias 0 1 2 3 =3 4
Anomalias pulmonares Ausentes Bronquiectasias Neumatocele 0
Ofras infecciones graves Ausentes Presenes 4
Infeccidn fetal Ausente Presente 4
Eosindfilos (nivel mas allo) <700 700/800 > 800 ]
Erupcion neonatal Ausente Presente 4
Eccema (peor momento) Ausente Leve  Moderado Severo 4
Sinusitisfotitis (peor afic) 122 3 4a6 > 6 0
Candidiasis No Oral.  Unguesl Sistémica 1
vaginal

Dientes primarios retenidos 0 1 L 3 >3 &
Escoliosis (angulo) <10 LERES 15a20 > 20 afios =

afos anos afios -
Fracturas patolbgicas 0 1a2 >2
Hiperextensibilidad Ausente Presente .
Facies Ausente Incompleta Prasente 4
Ancho nasal interalar <1DE 1-2DE >2DE 1
Paladar afto Ausente Presente 2
Anomalias linea media Ausentes Presentes 5
Linfoma Ausente Presente :
Puntaje a agregar por edad > 5 afios 2 a5 afios 122 afios <1 7

ano

Menos de 20 puntos: diagnostico poco probable. Entre 20 y 40 puntos: dudeso. Mas: de 40 puntos: diagndstico probable
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Figura 1. Estudio histolégico de piel que muestra
epidermis con espongiosis.
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TABLA N2 4

Caracteristicas clinicas del SHIE segun la forma de herencia

Alteraciones esqueléticas

Alteraciones oculares
Neoplasias

Retencion de dientes primarios
Caracteristicas faciales

Piel

Alteraciones neurclogicas

Infecciones de las vias respiratorias

Niveles de lg E

Eosinofilia

AUTOSOMICA DOMINANTE
SHIE - AD

Fracturas multiples en huesos
largos, costillasy vertebras.
Escoliosis, craneosinostosis,
hiperlaxitud articular

Xantelasma. Calaciones gigantes,
tumores en los parpadas y
estrabismo

Linfoma. Adenocarcinoma
pulmanar

Retraso en la caida de la primera
denticion y retraso en |a aparicion
de los permanentes

Frente prominente, ojos hundidos,
puente nasal ancho, prognatismo

Eccema, abscesos recurrentes
cutaneos, candidiasis
mucocutanea

No hay

MNeumonia con formacian de
neumatoceles

Elevados

Presante

7

i

' 'a-

Figura 2. Lesiones eritematosas, palpulovesiculosas
distribuidas en zonas de rostro (frente, dorso de la nariz)

Mo hay

MNa hay
No hay
Mo hay

No caracteristica

Exantema desde el nacimiento.
Eccema, abscesos

Enfermedad vascular cerebral,
encefalitis necrosante, vasculitis del
SNC. micosis cerebral,
malformaciones tipo Chiari I, oclusion
de la arteria central de |a retina,
hiperintensidad

Infeccion recurrente de las vias
respiratorias sin formacion de

neumatoceles o abscesos pulmonares

Elevados

Extrema

y cuero cabelludo.
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Figura 3. TEM toracica. Neumonia complicada con

EMPIEMA izquierdo. Figura 5. Radiografia de térax donde se observa un
Neumotdraxizquierdo.

STAT3 (Signal Transducer and Activation of Transcription 3) STAT3 — Vias de Sefializacién

Familia IL-6  Familia|FN  Familia IL-2 Otros

Citoguinas L6 IL-10 w2 L5

=11 =15 -7 IL-23

IL10, IL23, IL6 Rismulor 1-27 1L-20 e CSF3/G-CSF
Membrana celular ; : s ra s =
citoquinas provit .26 Laptine

CNTF IFNag
Cardiotrofina-: IFNy

Caak Y e
I STAT3 IP

STAT3 |p
STAT3 |P

t L6, IL17, MCP1, TGFB

Nicleo

¥+ IFNy, IL 12, TNFo

Figura 6. Mecanismo de transduccion de seial de la via JAK-STAT3.
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