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Enfermedad autoinmune
sistémica como primera
manifestacion

de una inmunodeficiencia
comun variable

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una de las conectivopatias mas
frecuentes, en cuya etiopatogenia se han implicado diversos factores
ambientales (virus, radiacion ultravioleta, hormonas, estrés, etc.), ge-
nes de susceptibilidad y la existencia de una desregulacion inmune
de base [1]. Esta desregulacion afecta tanto a linfocitos T (LT) como
linfocitos B (LB), con presencia de un perfil alterado de citoquinas tipo
Th1/Th2 y de linfocitos T reguladores (LTreg) [2]. Todos estos factores
desencadenan una activacion policlonal de linfocitos B, produciendo
hipergammaglobulinemia con produccién de abundantes autoanti-
cuerpos y exceso de inmunocomplejos con depdsito de los mismos
en diferentes 6rganos [3].

Paciente mujer, que a los 17 afios de edad debuté con fenémeno de
Raynaud, desarrollando a los pocos meses rash malar, fotosensibilidad,
artritis no erosiva, anemia normocrémica-normocitica y linfopenia. En
el estudio de autoanticuerpos presentd anticuerpos anti-nucleares
(ANA) positivos a titulo de 1/640 con patron moteado; por inmu-
noblot se encontraron anticuerpos anti-RNP, anti-Ro/SS-A, y anti-La/
SS-B positivos; los anticuerpos anti-ADN de doble cadena medidos
por ELISA fueron negativos. La velocidad de sedimentacién globu-
lar (VSG) fue >40 mm a la 1% hora; y los niveles de los factores del
complemento C3 y C4 estaban dentro de la normalidad. Cumpliendo
los criterios del Colegio Americano de Reumatologia (ACR) fue diag-
nosticada de LES, instaurdndose tratamiento con corticoides, mico-
fenolato e hidroxicloroquina. A los 20 afos de edad, por presencia
de un cuadro poliarticular inflamatorio fue tratada con un solo ciclo
de rituximab de dos dosis, siguiendo en tratamiento posteriormen-
te con corticoides, metotrexato e hidroxicloroquina. La paciente se
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mantuvo clinicamente estable salvo por presencia
de tos seca esporadica. Un TAC toracico realizado
por dicho motivo fue informado como normal. Con
28 afnos de edad por la presencia de sequedad bu-
cal se le realiza una gammagrafia parotidea, que es
compatible con Sindrome de Sjogren en fase inicial.
Igualmente, durante los ultimos 2 afos la paciente
desarrolla dos episodios de neumonia; el ultimo de
ellos con sepsis respiratoria por lo que requiri6 in-
greso en UCI. En ambos episodios de neumonia no
se pudo hallar el germen responsable tras realizar
estudios microbioldgicos en repetidas ocasiones. El
estudio del proteinograma sérico realizado revel6
hipogammaglobulinemia de 0.32 gr/dl (0.5-1.6), con
niveles de inmunoglobulinas: IgG de 383 gr/dl (751-
1560); IgA <6.67 mg/dl (82-453); e IgM <4.17 mg/
dl (46-304). Tras mantenerse la hipogammaglobu-
linemia en los ultimos 2 afos y en ausencia de in-
fecciones es remitida al Servicio de Inmunologia del
H. Universitario La Paz donde es diagnosticada de
inmunodeficiencia comun variable (IDCV). Actual-
mente, la paciente esta siendo tratada en el Servicio
de Medicina Interna de nuestro hospital de la pato-
logia autoinmune de base, y con inmunoglobulinas
intravenosas por la IDCV.

La IDCV es la inmunodeficiencia sintomatica mas
frecuente, con dos picos de incidencia: a) en la infan-
cia, y b) entre los 20-30 afios de edad. Las manifes-
taciones clinicas mas frecuentes son las infecciones
sinopulmonares, estando presentes en el momento
del diagnostico en el 70-80% de los pacientes, sien-
do ademas el principal motivo de consulta médica
[4]. Otras manifestaciones incluyen las gastrointes-
tinales, linfoproliferativas, y neoplasias. Hasta en un
20% de pacientes se han descrito manifestaciones
autoinmunes, siendo las mas frecuentes las citope-
nias autoinmunes: purpura trombocitopénica (PTI), y
anemia hemolitica en hasta un 5-8% de los pacien-
tes [5]. Otras manifestaciones autoinmunes incluyen:
artritis reumatoide, anemia perniciosa, cirrosis biliar
primaria, enfermedad inflamatoria intestinal, tiroidi-
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tis, Sindrome de Sjogren, y lupus eritematoso sisté-
mico [6]. Sin embargo, la asociacién de IDCV y lupus
es excepcional, con 20 casos descritos Unicamente
hasta la fecha en la literatura [7, 8]. En las Tabla 1
se recogen las principales caracteristicas clinicas de
los 20 pacientes (18 mujeres), con una media de
edad de 22.9 + 11.17 ahos, apareciendo en todos
ellos (20/20) el lupus como la primera manifestacion
de IDCV. En la mayoria de los pacientes (10 de 14)
después de la aparicion de la IDCV disminuyeron
los sintomas de LES; sin embargo, en 4 de ellos
aumento la patologia lUpica; y en 6 pacientes no
se documento el curso de la enfermedad (Tabla 1).

El caso que presentamos es ademas excepcional,
ya que es el primero que se describe de IDCV que
debuta con LES y Sindrome de Sjégren. La paciente
en la actualidad presenta un menor titulo de ANA
(17160 con patron moteado), pero con positividad
para los anticuerpos anti-RNP, anti-Ro/SS-A, y anti-
La/SS-B. Mantiene los sintomas clinicos de lupus y
criterios de clasificacion del Colegio Americano de
Reumatologia. Igualmente, mantiene sintomatolo-
gia compatible con Sindrome de Sjogren. En la ac-
tualidad se encuentra en tratamiento con hidroxiclo-
roquina e IgG intravenosa (200 mg/Kg/dia).

La coexistencia de LES e IDCV, entidades que repre-
sentan polos opuestos, con una hipergammaglobu-
linemia policlonal la primera e hipogammaglobuli-
nemia, la segunda es dificil de entender en base a la
respuesta inmune. Se ha llegado incluso a postular
gue precisamente la terapia inmunosupresora dada
a los pacientes con LES y mantenida durante afos
podria desencadenar la aparicion de la IDCV. Te-
niendo en cuenta, que en todos los casos descritos
hasta la fecha, la IDCV aparece con posterioridad al
diagndstico de LES y tras el tratamiento inmunosu-
presor. Sin embargo, también se han descrito casos
con exacerbaciones de LES después de la aparicion
de la IDCV [7]. En cualquier caso, siempre ante un
paciente con LES con presencia de infecciones re-
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Tabla 1. Caracteristicas y manifestaciones clinicas de pacientes con LES e IDCV [7, 8].

Edad de .
Paciente comienfo de S?:T:: >
LES (afos)

1 (M) 18 S,H, p

2 (M) 19 Ar, S, p, N

3 (M) 32 Ar, S, N

4 (M) 16 Ar, S, N, H

5 (M) 34 SN,

6 (M) 28 N

7 (M) 36 Ar, p

8 (M) 10 Ar, S, N, p

9 (V) 15 H,S, N

10 (M) 41 S, Ar, H, N

11 (M) 11 Ar, M, p

12 (M) 7 N, p

13 (M) 27

14 (M) 10 N

15 (M) 44 N, P

16 (M) 27 N

17 (M) 21 Ar, H, p

18 (V) 34 Ar, S, H, p

19 (M) 15 Ar, p, N

20 (M) 13 Ar, p, H

Edad
de comienzo
de IDCV (anos)

20
23
39
26
41
30
46
16
18
61
16
1
49
15
51
28
33
35
16
17
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Tratamiento

antes
de IDCV

C, A, Ph
C, Cy, Clo,
C A
C
C A F
C QG
C A
C QG
C F
C A
C
C A
C
C QG
C QG
C
C, Clo
C, A, PhF
C A
C, A, Meto

Curso
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de la enfermedad
de LES

=
o

Nd
Nd

Nd
Nd
Nd

Abreviaturas: M, mujer; V, varén; S, serositis; H, manifestaciones hematolégicas; p, manifestaciones cutaneas; Ar, artritis; N, nefritis;

M, miositis; P, manifestaciones pulmonares; C, corticoides; A, azatioprina; Ph, fenobarbital; Cy, ciclofosfamida; Clo, cloroquina e

hidroxicloroquina; F, fenitoina; Meto, metotrexato; Nd, no determinado; |, descenso de las manifestaciones clinicas; 1 aumento de las

manifestaciones clinicas.

currentes independientemente de la actividad de
la enfermedad y/o del tratamiento inmunosupresor
deberia de estar indicada la medida de inmunog-
lobulinas. Ya que estos niveles podrian alertar de
la presencia de una posible IDCV, que aun siendo
una asociacion infrecuente si que es importante a la
hora del tratamiento y de la mayor morbilidad que
presentan estos pacientes.
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Acta Rheumatologica es una revista que tiene por fin la difusion
de estudios clinicos relacionados con aspectos practicos
del diagnéstico, tratamiento y seguimiento de pacientes
con patologia reumatoldgica, de estudios epidemiolégicos
relacionados con patologia inflamatoria y musculoesqueletica
de presentacion comUn o infrecuente en la practica clinica
tanto en poblacién adulta como pediatrica, de casos clinicos
de patologia poco habitual o de presentaciones inhabituales
de patologia frecuente, de imagenes didacticas e ilustrativas
en reumatologia y del estado actual e innovacion en la
formacion especializada en reumatologia.
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