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CASO CLÍNICO

● Varón de 5 meses

● Motivo de consulta:
Derivado de Río Gallegos 
Fiebre de 5 días de evolución
Pancitopenia

● Antecedentes personales: 
- Recién nacido a término 
- Peso adecuado para la edad gestacional 
- 3 episodios de fiebre sin foco, de 3 días de duración, sin aislamiento 

de germen.

● Antecedentes familiares: 



Enfermedad actual:

Fiebre de 5 días de evolución, decaimiento

No foco clínico evidente

Examen físico: 

Febril

Hemodinámicamente compensado

Palidez generalizada y petequias

Esplenomegalia

Laboratorio:Laboratorio:

Hemograma 

Hb: 6.7 g/dL Hto 19%

Gb: 1610/mm3 (N 18% L 70%)

Plaquetas: 16000/mm3

VSG 80 mm/h. PCR 34 mg/dL

TGO 326 UI/mL TGP 249 UI/mL

Ecografía:

Esplenomegalia homogénea de 130 mm de diámetro longitudinal máximo 

(normal 65 cm)



Serologías: 

✓HIV

✓VDRL

✓Toxoplasmosis

✓CMV IgG e IgM

✓Parvovirus IgG e IgM

✓Epstein-barr virus VCA IgM

✓Hepatitis A y B

Hemocultivos, antibióticos

Se interconsulta con servicio de hematología y oncología pediátrica. Comienza con 

Negativas

Se interconsulta con servicio de hematología y oncología pediátrica. Comienza con 

hiperhidratación

PAMO: Normocelular. Sin atipias

LCR: normal

CORTICOIDES: se suspenden al descartar proceso linfoproliferativo. Había cedido la 

fiebre, pero reinicia al suspenderlos

Biopsia de médula ósea: Celularidad conservada. No blastos, no células 

hemofagocíticas, no macrófagos espumosos



Varón de 5 meses
Fiebre de una semana de evolución

Pancitopenia
Esplenomegalia

SOSPECHAS DIAGNÓSTICASSOSPECHAS DIAGNÓSTICAS

• Proceso infeccioso: no
• Proceso oncohematológico: no
• Vitamina B12 y ácido fólico: normales
• Anemia de Fanconi: DEB normal
• Hemoglobinuria Paroxística Nocturna: no
• Enfermedad De Gaucher: no
• Inmunodeficiencia Primaria?
Dosaje de Inmunoglobulinas y poblaciones linfocitarias normales



• Cuadro grave y en ocasiones fatal

• Generalmente subdiagnosticado

• Patogenia: 

LINFOHISTIOCITOSIS HEMOFAGOCITICA (HLH)
“SINDROME HEMOFAGOCITICO”

Respuesta inflamatoria exagerada pero ineficaz que lleva a un estado 
de hiperinflamación severa. Causado por excesiva activación de 
linfocitos y macrófagos que producen altos niveles de citoquinas

• Etiología:

Primaria (genéticas) 
Secundario (adquirido)



FISIOPATOLOGÍAFISIOPATOLOGÍA

Yong-Min Tang. “Advances in Hemophagocytic Lymphohistiocytosis: Pathogenesis, Early 

Diagnosis/Differential Diagnosis, and Treatment”. 

TheScientificWorldJOURNAL (2011) 11, 697–7087



CUADRO CLÍNICOCUADRO CLÍNICO

• Usualmente inespecífico

• Fiebre prolongada, Esplenomegalia (con o sin hepatomegalia)

• Bicitopenia Pancitopenia

• Compromiso neurológico (irritabilidad, alteración del sensorio, 
convulsiones), alteración de LCR (hiperproteinorraquia, pleocitosis)

• Ictericia, falla hepática, ascitis, edemas



CRITERIOS DIAGNÓSTICOS 
5/8 

Criterios clínicos

- Fiebre

- Esplenomegalia

Criterios de laboratorio

- Bicitopenia: Hb < 9 g/dl; N < 1000/mm3;  Plaq < 100000/mm3

- Hipofibrinogenemia (<150 mg/dl) y/o hiperTG (>295 mg/dl)

- Ferritina > 500 µg/L (>10000 µg/L 96% de especificidad)

- IL2R (CD25) soluble > 2400 U/ml

- ↓ o ausencia actividad de linfocitos NK

Criterios histológicos

- Hemofagocitosis en MO, bazo o GL  (40%)



NUESTRO PACIENTE...NUESTRO PACIENTE...

Fiebre

Esplenomegalia

Pancitopenia

Fibrinógeno 115 mg/dL (<150 mg/dL) / Triglicéridos165 mg/dL (>265 mg/dL)
Ferritina 3500 µg/L (<500 µg/L) Ferritina 3500 µg/L (<500 µg/L) 

IL2R (CD25) soluble > 2400 U/ml

↓ o ausencia actividad de linfocitos NK

Hemofagocitosis: no

HLH

(No realizados)



TRATAMIENTOTRATAMIENTO

1° Suprimir la hiperinflamación

Protocolo HLH-2004

2°

Formas primarias
Trasplante de células progenitoras hematopoyéticas

Formas Adquiridas
Tratamiento de la causa



ETIOLOGÍAETIOLOGÍA

PRIMARIO/GENÉTICO Historia Familiar-Consanguinidad

Edad temprana de presentación

Hipopigmentación (albinismo oculocutáneo)

Recurrencia

Compromiso de SNC

“Hemophagocytic Lymphohistiocytosis. An Update on Diagnosis and Pathogenesis”.               

Flavia G. N.Am J Clin Pathol 2013;139:713-727



SECUNDARIO/ADQUIRIDO

ETIOLOGÍAETIOLOGÍA

“Hemophagocytic Lymphohistiocytosis. An Update on Diagnosis and Pathogenesis”.               

Flavia G. N.Am J Clin Pathol 2013;139:713-727



RESUMENRESUMEN

• Incluir siempre al HLH en los diagnósticos diferenciales de todo paciente con 

fiebre prolongada y esplenomegalia 

(“El que busca encuentra”)

• Shock séptico que no responde a antibióticos (con o sin aislamiento de germen)

• Falla hepática fulminante

• Hemograma, fibrinógeno, triglicéridos y ferritina• Hemograma, fibrinógeno, triglicéridos y ferritina

• Hemofagocitosis: uno de los criterios menos específico, el hecho de no 

presentarlo, no invalida el diagnóstico

• Los criterios pueden no ser simultáneos

• Valoración interdisciplinaria (clínico-hematólogo-inmunológo-reumatólogo)

• El diagnóstico temprano es crucial para disminuir la morbimortalidad


