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Resumen

El Sindrome Hiperinmunoglobulina E es una
inmunodeficiencia primaria extremadamente rara,
ocurre aproximadamente en uno de cada millon
de nacidos vivos [1]. En Guatemala hasta el
momento no existe documentado ningln caso.
El Sindrome de Hiperinmunoglobulina E, presenta
abscesos recurrentes por Staphylococcus aureus,
neumonias a repeticion con formacion de
neumatoceles, concentraciones séricas de
Inmunoglobulina E (IgE) mayores a 2,000 Ul/mL
y eosinofilia.

Palabras clave: Sindrome de
hiperinmunoglobulinemia E, Sindrome de Job,
abscesos frios, inmunodeficiencia congénita.

Abstract

The Hyperimmunoglobulin E Syndrome is an
extremely rare primary immunodeficiency, occurs
in approximately one in every million live births
[1], in Guatemala there isn’t at the moment any
documented case. Hyperimmunoglobulin E
Syndrome presents recurrent abscesses by
Staphylococcus aureus, recurrent pneumonias
with pneumatoceles formation, serum levels of
immunoglobulin E (IgE) greater than 2,000 IU /
mL and eosinophilia.

Key words: Hyperimmunoglobulin E Syndrome,
Job’s Syndrome, cold abscesses, congenital
immunodeficiency.

Introduccion

El Sindrome hiperinmunoglobulina E (SHIE),
Sindrome de Buckley o Sindrome de Job, fue
descrito en 1966 por Davis, Wedwood y Schaller,
guienes notaron la dermatitis severa asociada a
la presencia de abscesos frios. [1.2] Hasta el afio
2017 han sido reportados aproximadamente 250

casos en la literatura. [3.4] Los casos son
esporadios, con herencia mendeliana autosémica
recesiva (ARSHIE) o autosémica dominante (AD-
SHIE). AR-SHIE involucra una mutacién
homaocigota en el gen dedicator of cytokinesis 8
(DOCKS8) (OMIM 611432) localizado en el brazo
corto del cromosoma 9. [5.6.7]

Por otro lado, AD SHIE esta asociado a
mutaciones en el gen signal transducer and
activator of transcription 3 (STAT3) (OMIM
102582), localizado en el brazo largo del
cromosoma 17, involucrado en procesos de
proliferacion celular, metastasis, adhesion celular,
inflamaciéon, angiogénesis y sefalizacion.

Mutaciones puntuales en el gen STAT3 estan
asociadas a enfermedad autoinmune
multisistémica de inicio infantil, Sindrome de
hiper—IgE y desregulacion de la cascada de
sefalizacién STAT.[4.7.8-11] La mayoria de
pacientes tienen una mutacién que regula
negativamente la expresion del gen STAT3 vy la
condicién homocigota de la mutacién no es
compatible con la vida.

Por otro lado, la proteina que codifica el gen
STATS3 participa en la transcripcion de sefiales
intracelulares de multiples cascadas de
sefalizacion inmunoldgica relacionadas con la
inflamacion. Esto explica las alteraciones a nivel
inmunolégico en una amplia cantidad de tejidos.
Una de las cascadas de sefializacion afectadas
con mayor frecuencia es la diferenciacion del
sistema inmune, hacia el perfil de Th17 que tiene
como resultado el déficit de secrecion de
interleucinas IL10, IL17, IL21, IL23.

La cascada de sefializacion Th17 y sus citoquinas
son necesarias como mecanismo de defensa
contra hongos y bacterias porque regulan el
reclutamiento y la activacion de neutréfilos que
estimulan la secrecion de péptidos como beta
defensinas, un mecanismo de defensa en la piel
y sistema respiratorio. [12,13,14]
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Grimbacher y colaboradores disefiaron una escala
de puntuacién, con propdésito diagnostico y de
clasificaciéon. Los parametros de Grimbacher
incluyen, dermatitis eczematoide crdnica,
abscesos recurrentes en piel y tejido subcutaneo
por Staphylococcus aureus, neumopatia
supurativa a repeticion con formacién de
neumatoceles, valores de Ig E> 3DS y recuento
de eosinéfilos absolutos mayores a 2DS por
encima del valor maximo para la edad.[14-16]

El diagndstico genético es el procedimiento
confirmatorio de SHIE. [17] El objetivo terapéutico
en pacientes con SHIE no es curativo, sino mejorar
la calidad de vida del paciente a través del manejo
oportuno de las complicaciones.[17]

Reporte del Caso

Paciente de fenotipo masculino de 2 dos afios
de edad que consulta por lesiones en piel de 14
meses de evolucion. Es hospitalizado en mdltiples
ocasiones por cuadros diarreicos agudos y fiebre
episodica sin origen aparente a partir del primer
afo de vida. Al examen fisico se observé pérdida
del cabello en forma de parche en regién occipital
con papulas eritematosas confluentes, ojeras y
tabique nasal ancho, el térax con pezones
invertidos, de tamafio y coloracion apropiado para
la edad, lesiones papulosas, diseminadas, con
eritema, costras heméticas e hipopigmentacion
residual.

Discusion

El diagnostico de SHIE esta basado en los criterios
de Grimbacher y el diagndstico genético es la
herramienta confirmatoria. [14.15,17] Grimbacher
y colaboradores establecen como manifestaciones
clinicas principales la presencia de dermatitis
eczematoide, abscesos recurrentes en piel y
neumonias a repeticion. [14,15] Los hallazgos de
eczema de inicio temprano en el paciente
concuerdan con lo descrito.

A lo largo de 14 meses, se registraron en el
paciente niveles de IgE séricos desde 2,200 Ul
/ mL hasta 7070 Ul / mL, los cuales estan 3DS
por arriba de lo esperado para la edad, y valores
de eosinofilia absoluta en 2.17 10"3/ ul hasta 5.11
1073/ ul, méas de 2DS por arriba de lo esperado
para la edad del paciente.

Estos niveles elevados de inmunoglobulinas y
eosinofilos, cumplen los criterios bioquimicos
descritos por Grimbacher.[14,15] De alli que se
consider6 que las caracteristicas clinicas y
bioguimicas asociadas segun los criterios de
Grimbacher concuerdan con AD-SHIE. Dado que
la apariciéon de las complicaciones de SHIE son
transitorias y no existe un tratamiento curativo,
se proporcionara al paciente un manejo
multidisciplinario a lo largo de su vida, para
garantizarle una mejor calidad de vida.
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