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A propdsito de un caso: enfermedad de Kawasaki incompleta
en un nifio con hipogammaglobulinemia
A case report: incomplete Kawasaki disease in a hypogammaglobulinemic child

Dra. Bur¢in Sanhidag’, Prof. adj. Dr. Ceyhun Dalkan® y Prof. Dra. Nerin Bahgeciler®

RESUMEN

La enfermedad de Kawasaki (EK) es una vasculitis
autoinmunitaria sistémica que afecta a los vasos pequefios
y medianos. La complicacién principal de la enfermedad de
Kawasaki es el aneurisma de las arterias coronarias, cuyo
riesgo es mds alto si se retrasa el diagndstico y el tratamiento.
Si bien hasta la fecha se han presentado casos de EK completa
e incompleta en diferentes tipos de enfermedades por
inmunodeficiencia, no se ha informado acerca de la evolucién
clinica de la EK en pacientes con hipogammaglobulinemia
(HG). En este articulo, se presenta un caso de diagndstico de
EK incompleta en un nifio con HG transitoria de la infancia.
También se resumen casos previamente informados de EK e
inmunodeficiencia.

En el caso de unainmunodeficiencia, lasinfecciones recurrentes
pueden ocultar la EK, lo que retrasa el diagndstico y aumenta
el riesgo de complicaciones. En pacientes inmunodeficientes,
debe tenerse en cuenta la posibilidad de EK cuando la fiebre
es prolongada.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Kawasaki (EK), conocida
como “sindrome de los ganglios linfdticos
mucocutdneos”, es una vasculitis autoinmunitaria,
sistémica, que afecta a los vasos pequefios y
medianos, y que ocurre principalmente en los
nifos.! La EK es la causa principal de cardiopatias
adquiridas en los nifios; aproximadamente el
25-30% de los pacientes no tratados presentan
aneurisma de las arterias coronarias.” El uso de
inmunoglobulina intravenosa (IGIV), aspirina y
warfarina en los primeros 10 dias del inicio de
los sintomas reduce el riesgo de complicaciones
en las arterias coronarias.? El diagndstico de la
EK estd basado en los criterios definidos por
la Asociaciéon Estadounidense del Corazén
(American Heart Association). Algunos casos se
diagnostican como EK incompleta si no cumplen
con los criterios. Aunque clinicamente sean
menos notables, las complicaciones vasculares
también son posibles en la EK incompleta.*®
Algunos informes han indicado que, de por si, la
enfermedad de Kawasaki incompleta se asocia
con la aparicién de un aneurisma de las arterias
coronarias debido al retraso en el tratamiento.®”

La patogenia de la EK no es clara; la respuesta
inmunitaria es diferente en la fase aguda y
tardia de la enfermedad.®'°Posiblemente, la
hiperactivacién y la disfuncién del sistema
inmunitario desencadenadas por un agente
etiolégico desconocido podrian resultar en
un cuadro clinico sutil que diera lugar a la EK
incompleta. Atn no se ha definido la evolucién
de este cuadro clinico mds sutil en pacientes que
ademads tienen HG.

La EK en pacientes con trastornos inmunitarios
se ha informado con poca frecuencia en casos
aislados de sindrome de Wiscott—Aldrich,
sindrome de hiperinmunoglobulinemia E,
granulomatosis crénica y deficiencia selectiva de
IgA.""* Atn no se ha informado la repercusion de
la HG en el inicio y la evolucién de la EK.

Se incluye el caso de un nifio de cuatro afios
con HG que presenté EK incompleta.
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Se expone este caso con el objetivo de destacar
la importancia del diagnéstico temprano de la
EK en un paciente con HG a fin de protegerlo del
aneurisma de las arterias coronarias.

CASO

Un nifio de cuatro afios con amigdalitis y
bronconeumonia recurrentes habia recibido con
anterioridad (6 meses antes) el diagndstico de
HG. Ingres6 al hospital con sintomas de fiebre
elevada (temperatura axilar de 40 °C), que habia
comenzado el dia anterior.

El examen fisico fue normal, excepto por la
lengua “aframbuesada”.

Las concentraciones séricas iniciales del
total de IgG e IgA estuvieron por debajo de
2 DE de las concentraciones adecuadas para su
edad. El analisis del subconjunto de linfocitos
fue normal. La respuesta inmunitaria a las
vacunas antineumocdcica y antitetdnica, y las
concentraciones de isohemaglutinina fueron
normales. Se le habia realizado un seguimiento
con profilaxis de trimetoprima y sulfametoxazol, y
las infecciones recurrentes estuvieron controladas
durante el periodo de tratamiento de 6 meses. De
acuerdo con la evaluaciéon inmunolégica, se le
diagnostic6 hipogammaglobulinemia transitoria
de la infancia.

En el ingreso final, la evaluacién del
laboratorio indicé un recuento de leucocitos
de 24 600 u /L, con un 76% de predominio de
neutréfilos. El recuento de plaquetas fue de
808 000 u /L, y la velocidad de sedimentacién y
el valor de proteina C-reactiva fueron de 20 y
12,2 (0-0,5), respectivamente. La serologia del
virus de Epstein-Barr, el citomegalovirus y el
adenovirus fue negativa. Se obtuvieron cultivos
de exudado faringeo, de orina y de sangre,
cuyos resultados fueron negativos. Se inici6
un tratamiento antibiético de amplio espectro.
Durante el seguimiento, tuvo conjuntivitis en el
cuarto dia, la fiebre disminuyé en el sexto dia y,
en el décimo dia, se observd una descamacion
membranosa en la punta de los dedos de las
manos y los pies. La fiebre persistié6 durante
mds de 5 dias. El nifio habia cumplido 3 de
los 5 criterios para la EK establecidos por la
Asociacion Estadounidense del Corazén®’ y se
le diagnosticé EK incompleta. No se detecto
un aneurisma en la ecocardiografia. Se inici6 el
tratamiento con IGIV, con una dosis de 2 g/kg, y
con aspirina, 30 mg/kg/dia. La dosis de aspirina
se disminuyd y se interrumpié después de la
resolucién de los sintomas y la normalizacién de

las protefnas de fase aguda. La ecocardiografia se
repitié en el dia 15, con resultados normales.

DISCUSION

En este articulo, se incluye el caso de
un nifio de 4 afios con HG transitoria de la
infancia que presenté EK incompleta a fin
de destacar la dificultad del diagnéstico de
la EK en situaciones de inmunodeficiencia.
Anteriormente, se han informado casos de EK
en diversas enfermedades de inmunodeficiencia,
las que incluyen sindrome de Wiscott—Aldrich,
sindrome de hiperinmunoglobulinemia E,
enfermedad granulomatosa crénica (EGC) y
deficiencia selectiva de IgA."""* Entre esos casos,
un paciente con EGC que habia presentado
EK incompleta recibié tratamiento con IGIV
en el dia 18 y, lamentablemente, sufrié una
arteriopatia coronaria. El caso de EGC habia sido
tratado en un inicio como si fuese linfadenitis
cervical supurativa. En el paciente con deficiencia
selectiva de IgA, el diagnéstico de EK se establecié
el quinto dia y se administré un tratamiento
en intervalos con aspirina, ulinastatina y
corticoesteroides, en lugar de la IGIV. No se
detecté un aneurisma de las arterias coronarias.
En el caso del sindrome de Wiscott-Aldrich, se
diagnosticé la EK completa a los 6 meses de vida,
con la normalizacién transitoria del recuento de
plaquetas durante la evolucién de la enfermedad.
Este paciente habia recibido tratamiento con IGIV,
sin complicaciones. De todos los casos informados
con anterioridad, solamente se produjo un
aneurisma de las arterias coronarias en el paciente
con EGC, lo que podria deberse al retraso en el
tratamiento con IGIV .1

Atdn no se ha comprendido cabalmente
la patogenia de la EK. La hipdtesis es que un
posible agente infeccioso produce sustancias
patégenas que se diseminan y se unen a las
células endoteliales de los vasos sanguineos
de tamafio pequefio y mediano. El sistema
inmunitario se activa para el control. En primer
lugar, se hiperactivan anticuerpos y linfocitos
T no especificos; luego, se produce citocina; y,
finalmente, surge una lesiéon endotelial. En la
resolucion de la inflamacidon de los vasos, se
liberan anticuerpos y linfocitos T especificos
contra las proteinas patégenas, y comienza el
proceso de reparacién.® Tanto la activacién como
la disfuncién del sistema inmunitario ocurren en
la fase aguda de la enfermedad.’

La EK incompleta también estd asociada con
el desarrollo de un aneurisma de las arterias
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coronarias.®*® Debido a que el diagndstico de la
EK incompleta es dificil de establecer, el dafo
vascular puede progresar antes del inicio del
tratamiento. Se produce un aneurisma de las
arterias coronarias en el 25-30% de los casos no
tratados. El factor mds importante para proteger
al paciente de las complicaciones es el diagndstico
temprano y el inicio inmediato del tratamiento
con IGIV, antes de que transcurran 10 dfas de la
aparicion de los sintomas.’

Rowley y col., plantearon que el agente
etiolégico de la EK ingresa por las vias
respiratorias y estimula una respuesta inmunitaria
inicial de las IgA e IgM; la respuesta de las
IgG aparece mds tarde durante la evolucion de
la enfermedad.'” La causa subyacente de la
EK incompleta en el caso presentado puede
ser la respuesta inmunitaria incompleta
debido a la hipogammaglobulinemia. La
hipogammaglobulinemia puede disminuir
la respuesta inmunitaria relacionada con la
patogenia de la EK, lo que puede ocasionar
un cuadro clinico incompleto y el retraso en el
diagndstico, y en consecuencia, en el tratamiento.

En un estudio reciente, se detectaron
concentraciones elevadas de linfocitos
B y de C3 en la EK, lo que puede indicar el
predominio de una respuesta inmunitaria
humoral con esta enfermedad.”” El porcentaje
de linfocitos CD19+ estuvo marcadamente
elevado en la EK completa, lo que demuestra
que las reacciones inmunitarias mediadas por
linfocitos B parecen ser el mecanismo subyacente
principal. La baja manifestacién de linfocitos T
y la alta manifestacion de linfocitos B podrian
asociarse con la EK completa, mientras que
la EK incompleta puede caracterizarse por
una concentracién mads alta de linfocitos T.'
Ademids, se hallaron concentraciones mds bajas
de linfocitos CD19+ en los pacientes sensibles al
tratamiento con IGIV." Estos datos indican que
las menores concentraciones de anticuerpos en
nuestro caso podrian provocar la sensibilidad al
tratamiento con IGIV y asi lograr la protecciéon
contra el aneurisma de las arterias coronarias.

En conclusién, en los nifios con HG, debe
incluirse la EK en el diagnéstico diferencial de la

fiebre alta prolongada, dado que el tratamiento
de la EK conlleva el tratamiento inmediato con
IGIV para prevenir la arteriopatia coronaria.
Ademds, las concentraciones bajas de IgG pueden
dar lugar a un cuadro clinico y una respuesta
inmunitaria mds sutil, y a la sensibilidad al
tratamiento con IGIV. B
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