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RESUMEN

Introduccion: Los procesos infecciosos recurrentes constituyen una guia para la pesquisa de las
denominadas inmunodeficiencias primarias. Algunos de estos trastornos pueden ser relativamente
menores y requerir poco o ningln tratamiento, pero otros pueden poner en peligro la vida y requerir
intervencion importante. Objetivo: caracterizar el comportamiento de las infecciones en pacientes
con inmunodeficiencias primarias diagnosticadas en Granma. Método: Se realiz6 una investigacion
observacional-descriptiva-retrospectiva, en una muestra de 45 casos. Los datos se recolectaron de
historias clinicas y consultas médicas. Se emplearon las frecuencias absolutas y relativas y el
procesador estadistico SPSS 25. Resultados: La mayoria de los pacientes tenian 18 afios 0 menos al
momento del estudio. Existio un predominio de sexo masculino tanto en la muestra (55.6%) como en
el grupo etario mas frecuente (42.2%). Las bacterias fueron los agentes infecciosos mas frecuentes y
representaron el 28.9%. El 60% de los pacientes tuvieron cuadros infecciosos, y los cuadros
respiratorios como las amigdalitis y las neumonias bacterianas fueron las mas frecuentes.
Conclusiones:El diagnostico oportuno de las IDP requiere tanto la entrevista eficiente al paciente y
su familia como investigaciones médicas que permitan determinar: la edad de inicio de los
sintomas, los hallazgos al examen fisico, la cantidad de infecciones presentadas junto con los
microorganismos aislados y resultados de la citometria hematica y la cuantificacion de
inmunoglobulinas.

Palabras clave: infecciones; inmunodeficiencias primarias; agentes infecciosos-gérmenes;
administracion de antibidtico.



INTRODUCCION

Los procesos infecciosos recurrentes constituyen una guia para la pesquisa de las denominadas
inmunodeficiencias primarias (IDP). Algunos de estos trastornos pueden ser relativamente menores y
requerir poco o ningln tratamiento, pero otros pueden poner en peligro la vida y requerir
intervencion importante. Un hospedero inmunocomprometido es un paciente que no posee la
capacidad de responder normalmente a una infeccion debido a un sistema inmune debilitado o
dafado. Esta incapacidad de luchar contra una infeccion puede ser causada por un nimero de
condiciones, incluyendo enfermedades como: Diabetes, Sindrome De Inmunodeficiencia Humana
Adquirida (SIDA), malnutricion o drogadiccion.’

Las IDP son enfermedades raras que cada vez se diagnostican con mayor frecuencia debido a la
difusion de su conocimiento entre los médicos, a pesar de esto el diagndstico sigue siendo un
desafio en muchos paises de América Latina, especialmente aquellos que enfrentan problemas
economicos y sociales. La importancia del diagndstico y tratamiento tempranos radica en el menor
desarrollo de complicaciones que disminuyen la calidad de vida de los pacientes. Cuando el
diagnédstico se retrasa o el tratamiento es inadecuado, la IDP puede progresar a dafos organicos
permanentes con bronquiectasias y bronquiolitis obliterante o, incluso, la muerte por
infecciones.?*"*

El comité de expertos de la Union Internacional de Sociedades Inmunolégicas (IUIS) cre6 una
clasificacién que organiza estas entidades en diez grupos:>*

¢ Inmunodeficiencias combinadas de los mecanismos celulares y humorales.
e Inmunodeficiencias combinadas con manifestaciones sindrémicas.

e Deficiencias predominantemente de anticuerpos.

e Enfermedades por disregulacion inmunologica.

e Defectos congénitos del niUmero y/o funcion de los fagocitos.

e Defectos de la inmunidad intrinseca e innata.

e Desordenes autoinflamatorios.

e Deficiencias del Complemento.

e Insuficiencia de médula dsea.

e Fenocopias de inmunodeficiencias primarias.

La evaluacion inicial de un niflo con sospecha de inmunodeficiencia debe incluir una historia
detallada para resumir su evolucion clinica, con enfoque en identificar infecciones oportunistas,
recurrentes o invasivas (que requieren hospitalizacion o cuidados intensivos); la citometria hematica
y los valores de las inmunoglobulinas pueden ayudar a la sospecha diagndstica de estas
enfermedades. Los resultados de laboratorio de microbiologia de una infeccién o colonizacién
también son (tiles.??

La heterogeneidad clinica de los cuadros infecciosos que se presentan en el grupo de pacientes de
este estudio no es del todo conocida y ademas varia segun variables ambientales, grado de
deterioro inmune, dieta, etc. Por lo cual, el objetivo de la presente investigacion fue caracterizar
demografica y clinicamente el comportamiento de las infecciones en pacientes con
inmunodeficiencias primarias diagnosticadas en Bayamo, en el periodo de 2013-2022 los cuales
fueron atendidos en el policlinico “13 de marzo” de dicho municipio.



METODO

Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de 45 pacientes de ambos sexos y
atendidos en el policlinico “13 de marzo” de Bayamo, provincia Granma que fueron diagnosticados
con inmunodeficiencia primaria desde 2013 a 2022.

Para la caracterizacion de la muestra se tuvo en cuenta: grupos de edades en los que se
encontraban al momento del diagnédstico (0 < 18 afos; 19 < 45 afos; > 45 afos), sexo, tipos de
agentes infecciosos aislados, presencia de cuadros infecciosos y localizacién, asi como las
intervenciones en el tratamiento de los pacientes: ingresos en sala de terapia intensiva y necesidad
de tratamiento endovenoso (EV).

Se incluyeron los pacientes que eran casos sospechosos de inmunodeficiencias primarias atendidos
en el policlinico “13 de marzo” de Bayamo. Se excluyeron los que no cumplieron con los criterios
diagndsticos de inmunodeficiencia primaria de la Gltima clasificacion del Comité de Expertos para
Inmunodeficiencias Primarias de la Union Internacional de Sociedades Inmunologicas (International
Union of Immunological Societies: IUIS).

Los datos se recogieron de las historias clinicas y se actualizaron en cada consulta de seguimiento.
Como métodos para la obtencion de los datos se aplicaron: la observacion, la medicion y el método
clinico. Como método estadistico se utilizo la estadistica descriptiva a través de las frecuencias
absolutas y relativas. La informacion obtenida se proces6 de manera computarizada, mediante el
procesador estadistico SPSS 25.

Ademas, se recibié aprobacion del Comité de Etica del centro, y el posterior consentimiento de los
seleccionados (o de los tutores legales, en el caso de los menores). Los procedimientos fueron
realizados con apego a las normas éticas, Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud y la Declaracion de Helsinki.



RESULTADOS

De los 45 pacientes estudiados: 20 pacientes (44.4%) fueron del sexo femenino y 25 (55.6%) del sexo
masculino. El 77.8% de la muestra tenian 18 afos o menos con 35 pacientes, donde ademas el sexo
masculino fue el mas frecuente (42.2%); 6 pacientes (13.3%) se encontraban en el grupo etario de
los 19 aios a los 45 afos; y 4 pacientes (8.9%) tenian mas de 45 anos (tabla 1).

Tabla 1. Grupos de edades y sexo de las IDPs diagnosticadas en Granma. 2013-2022

F M Total
Grupo de edades

no. | % no. | % no. | %
0 < 18 anos 16 | 35.6 |19 |42.2 |35 | 77.8
19 < 45 afos 2 4.4 4 8.9 6 13.3
> 45 anos 2 4.4 2 4.4 4 8.9
Total 20 | 44.4 [ 25 | 55.6 145 | 100

Fuente: historias clinicas y consulta médica

En la tabla 2 se puede observar que las bacterias fueron los agentes infecciosos mas frecuentes
aislados en estos pacientes y representaron el 28.9%, seguidos por los virus (15.6%) y luego por los
parasitos y los hongos, donde cada uno de estos represento el 4.4%.

Tabla 2. Tipos de agentes infecciosos aislados

Tipo  de | virus bacterias parasitos hongos

germen

padecido | no. [% no. % no. % no. %

Si 7 15.6 13 28.9 2 4.4 2 4.4
No 38 84.4 32 71.1 43 95.6 43 95.6
Total 45 100 45 100 45 100.0 45 100.0

Fuente: historias clinicas y consulta médica

El 40% de los pacientes (18) no tuvieron cuadros infecciosos como se puede observar en la tabla 3.
De los que presentaron cuadros de infecciones fueron mas frecuentes los cuadros respiratorios
padecidos por 20 pacientes con un 44.4%, donde las amigdalitis y las neumonias (bacterianas), cada
una con una representacion de 9 pacientes, fueron las que predominaron en esta localizacion. Los
cuadros sistémicos fueron los segundos en orden de frecuencia, padecidos por 10 pacientes (22.2%)
por cuadros de bacteriemias, también con 9 pacientes. Los cuadros en piel solo se registraron en 6
pacientes, para un 13.3%, donde el cuadro mas grave fue el de una fascitis necrotizante en un
lactante y por frecuencia 3 cuadros de piodermitis. Los cuadros digestivos fueron los menos
frecuentes con un cuadro de enfermedad diarreica con sangre.

Tabla 3. Presencia de cuadros infecciosos y localizacion

Presencia de infecciones no. %

Sin infecciones 18 40

Con Piel s 6 133




infecciones no 39 86.7
Total 45 100

si 20 44.4

Respiratorio | no 25 55.6
Subtotal | 45 100
si 1 2.2

Digestivo no 44 97.8
Subtotal | 45 100

si 10 22.2

Sistémica no 35 77.8
Subtotal | 45 100

Fuente: historias clinicas y consulta médica

De los 45 pacientes, se encontré al interrogatorio que el 31% (14) tuvieron (hasta el momento de
recopilacion de los datos) al menos un ingreso en una sala de terapia intensiva, todos con una
evolucion favorable. De ellos y en orden de frecuencia: un solo ingreso fue registrado en 9 pacientes
(20%) mientras que el 13.3% tuvo 2 ingresos o mas. Ademas, 16 pacientes que representaron el 36%,
recibieron tratamiento endovenoso al menos para un proceso infeccioso (tabla 4).

Tabla 4. Conducta médica segun cuadro infeccioso

Conducta No. | %
si 14 | 31
Ingreso en terapia intensiva [no 31 | 69

Total | 45 100

si 15 | 33.3

Tratamiento endovenoso no 30 66.7

Total | 45 | 100

Fuente: historias clinicas y consulta médica
DISCUSION

En la literatura, se ha informado que las IDP son mas comunes en hombres que en mujeres. El
predominio de los varones no se debe a las IDP heredadas de forma autosomica recesiva, sino a las
IDP ligadas al cromosoma X. En el estudio de Eldeniz et al, de los pacientes con inmunodeficiencias,
el 49% eran mujeres y el 51% eran hombres, sin diferencias estadisticamente significativas.
Consideraron que ese resultado se debi6 a la alta tasa de matrimonios consanguineos.” También se
determiné predominio del sexo masculino sobre el femenino en el estudio realizado por Nepesova et
al.®

En el estudio de Garcia et al, se registraron 60 pacientes, de los cuales 13 fueron del sexo femenino
(21 %) y 47 del masculino; el 78 % fue menor de 16 afnos. La relacion entre mujeres y hombres fue
de 1:3.4, aunque este estudio solo incluydé pacientes menores de 16 anos. Dado que algunas IDP se



heredan por un patron ligado al cromosoma X, quizas no sea sorprendente que exista un predominio
masculino en las etapas infantiles;® lo que se corresponde con los resultados obtenidos en la
presente investigacion.

Es muy importante tener en cuenta la edad de inicio de las manifestaciones de la IDP, porque de
forma caracteristica, todas las IDP humorales, excepto el déficit de IgA, que suele ser asintomatico,
tiene infecciones a repeticion. Sus manifestaciones infecciosas suelen iniciarse a partir de los 5-6
meses, aunque algunos pacientes no tienen sintomas evidentes hasta la edad adulta. No se
manifiestan en los primeros meses de vida, debido al paso transplacentario de la IgG materna, que
los protege durante ese tiempo.®'°

Los pacientes con inmunodeficiencia comudn variable (IDVC) de forma tipica debutan con la
enfermedad después de los 2 anos de edad o en la adultez; en cambio las inmunodeficiencias
combinadas severas (IDCS) se presentan poco después del nacimiento al igual que los defectos del
fagocito, pero varian en sus manifestaciones clinicas por eso es vital un exhaustivo interrogatorio y
examen fisico, ya que la exploracion fisica también aporta datos muy valiosos que pueden orientar
la IDP que presentan estos pacientes. '

Por lo general se indica que la sintomatologia de las inmunodeficiencias primarias se inicia en la
infancia, especialmente en el primer afo de vida; sin embargo, hasta 25 % se diagnostica en la
adolescencia o en la edad adulta; se caracterizan por el incremento en la susceptibilidad a
infecciones, predisposicidn a neoplasias y enfermedades autoinmunes."

La clinica habitual son las infecciones de repeticion, principalmente respiratorias y digestivas,
destacan ademas las infecciones por gérmenes encapsulados y por enterovirus.’

El estudio multicéntrico de Kilic et al, sobre IDP incluyo 1435 pacientes, de los cuales 1348 eran
menores de 18 afos. La ventaja de las grandes poblaciones o los registros multicéntricos es la
capacidad para el diagndstico, ya que los trastornos asociados a sintomas minimos pueden no
necesitar derivacion a atencion secundaria, con lo que se genera subdiagnostico. Los procesos
infecciosos constituyeron la manifestacion clinica inicial mas comin (46 %), con predominio de la
neumonia en 18 pacientes (30 %). Los diagnosticos mas frecuentes fueron neumonia y abscesos
cutaneos.” En la presente investigacion mas de la mitad de los pacientes presentaron cuadros
infecciosos donde la neumonia y la amigdalitis fueron los diagndsticos mas frecuentes.

Otro aspecto a tener en cuenta para orientar rapidamente el tipo de defecto inmunolégico es el
tipo de gérmenes prevalecientes en cada paciente ya que guardan relacion con el tipo de IDP que se
padece. Una infeccion grave amenazante para la vida como sepsis por S. pneumoniae debe hacer
pensar en asplenia o déficit de anticuerpos, en cambio, meningitis por N. meningitidis en
deficiencias del complemento. Las deficiencias humorales se caracterizan por infecciones
respiratorias producidas por bacterias capsuladas como: S. pneumoniae, H. influenzae, y otras
bacterias tipicas. Las IDP celulares como la IDCS tienen susceptibilidad a microorganismos
oportunistas: C. albicans, P. jirovecii, infecciones diseminadas por bacilo de Calmette-Guerin,
Crisptosporidium, etc. Asimismo, se deben sospechar defectos de células NK ante la aparicion de
infecciones graves y recurrentes por Herpesvirus.'®'

En el estudio de Nepesova et al, el hemocultivo de uno de los pacientes con diagndstico de sepsis
mostré crecimiento de Klebsiella pneumoniae. En 8 de los 9 pacientes fue encontrado el
citomegalovirus en sangre y 3 con crecimiento de Pseudomona aeruginosa.’En el presente estudio
los gérmenes mas frecuentes fueron las bacterias, de ellos 10 casos de bacterias Gram positivas del
género Streptococcus (la mayor prevalencia la tuvo el S. pneumoniae).

Los pacientes diagnosticados con IDP pueden presentar diferentes hallazgos clinicos. Dentro de ellas
las infecciones recurrentes son una de las manifestaciones mas comunes. Las principales



localizaciones de los procesos infecciosos que padecen este grupo de pacientes se localizan en
mucosas respiratoria y gastrointestinal.'?

En el estudio de Nuiez et al, en un hospital publico de México, el 87,5 % tuvieron infecciones
recurrentes y el 63 % de estas afectaron el tracto respiratorio superior y/o inferior'®; la presente
investigacion concuerda con esto y presenta resultados similares a los encontrados en Nepesova et
al,® donde predominaron las infecciones del tracto respiratorio bajo. En las investigaciones de Lugo
Hernandez", Wu'® y Grupta'’, se recogen resultados similares en los pacientes evaluados.

Las infecciones respiratorias ademas de ser una de las infecciones de mayor presentacion,
constituyen la causa mas comun de hospitalizacion principalmente las del tracto respiratorio bajo.
En estos pacientes el tratamiento profilactico con antibioticos y el reemplazo intravenoso de
inmunoglobulinas es la terapéutica mas empleada segin el estudio de Nepesova et al.® También es
valido recalcar que aquellos niflos que requieren hospitalizacion para el tratamiento de una
infeccion comuin deben levantar sospechas de un paciente inmunocomprometido. En el presente
estudio del total de pacientes 15 requirieron tratamiento endovenoso y de ellos 14 fueron
ingresados en terapia intensiva.



CONCLUSIONES

El diagnostico oportuno de las IDP requiere tanto la entrevista eficiente al paciente y su
familiacomo investigaciones médicas que permitan determinar: la edad de inicio de los sintomas,
los hallazgos al examen fisico, la cantidad de infecciones presentadas junto con los microorganismos
aislados y resultados de la citometria hematica y la cuantificacion de inmunoglobulinas. La
predominancia del sexo masculino y de bacterias Gram positivas, en especial el S. pneumoniae
como agente etiologico son elementos importantes a tener en cuenta en la identificacion y manejo
de estas entidades.
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