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CASO CLINICO PATOLOGICO

Lactante menor con sindrome de suboclusion intestinal asociado con

adenitis cronica granulomatosa

Infant with intestinal suboclusion syndrome associated to chronic granulomatous

disease

Dino Roberto Pietropaolo-Cienfuegos,' Maria Guadalupe Labra-Zamora,? Pilar Dies-Suarez,®

Maria de Lourdes Cabrera-Mufioz*

RESUMEN DE LA HISTORIA CLINICA (A-09-01)

Paciente masculino de cinco meses de edad llevado a la
consulta externa por presentar evacuaciones disminuidas
de consistencia con moco y sangre acompafadas de fiebre
de 38-39°C.

Antecedentes heredofamiliares. Madre de 17 afos,
aparentemente sana, que cursd secundaria incompleta,
ama de casa; padre de 21 afios que completo la prepara-
toria, campesino, aparentemente sano, sin antecedentes
de consanguinidad.

Antecedentes no patolégicos. Ambos padres origina-
rios y procedentes de una comunidad pequena del Estado
de México, vivienda con 4 habitaciones. El paciente fue
alimentado con seno materno exclusivo hasta 2 dias pre-
vios a su ingreso cuando se le indicé féormula de inicio.
El desarrollo psicomotor es acorde con su edad. Recibio
las siguientes inmunizaciones: BCG al nacimiento, dos
dosis de hepatitis B y una dosis de las siguientes vacunas:
pentavalente acelular, Sabin oral y heptavalente conjugada
de neumococo y rotavirus.

Antecedentes perinatales y patologicos. Fue producto
de término del primer embarazo, acudio a control prenatal
en forma regular, naci6 por cesarea en el hospital de su
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localidad, llord y respird al nacer, peso de 3 700 g, talla
de 54 cm, se desconoce puntaje de Apgar, egreso6 con la
madre.

Padecimiento actual. El primer internamiento tuvo 4
dias de duracion por padecimiento de 3 dias de evolucion
con fiebre, cuantificada hasta de 39.5°C, irritabilidad,
evacuaciones disminuidas en consistencia hasta 5 por dia
de color verdoso sin moco ni sangre, vomitos en varias
ocasiones de contenido biliar y distension abdominal
progresiva de 24 h de evolucion. Por tal situacion acude
a consulta en un hospital de segundo nivel de atencion. Se
le administrd paracetamol y metoclopramida sin observar
mejoria por lo que se decide acudir a nuestra institucion. A
la exploracion fisica se le encontré taquicardico, afebril,
normotenso, palido, llanto sin lagrimas, abdomen disten-
dido, dolor a la palpacién y peristalsis disminuida. La
radiografia simple de abdomen mostré dilatacion de asas
¢ inadecuada distribucion de aire (Figura 1). Se corrigid
la acidosis y la deshidratacién mediante cargas de crista-
loides, se inicié ampicilina-amikacina y observacion mas
ayuno. Debido a la mejoria clinica se egreso con plan de
complementar los antibioticos por 10 dias.

Sin embargo, y debido a que persistio el cuadro, ingresod
en un hospital privado el mismo dia de su egreso, donde
lo describen palido, quejumbroso, irritable, con disten-
sion abdominal y peristalsis ausente. En la radiografia
de abdomen se observaron niveles hidroaéreos y edema.
Se le realizo laparotomia con ileostomia y se encontrd
un ganglio linfatico regional aumentado de volumen. La
biopsia del ganglio reportd “inflamacion granulomatosa
compatible con tuberculosis serosa de intestino delgado”.
Por esto se inicié manejo con rifampicina, isoniazida, pira-
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Figura 1. Placa simple de abdomen (10 de noviembre de 2008) de
su primer internamiento en la que se observa mala distribucion de
gas intestinal, hepatomegalia, tejidos blandos y estructuras éseas
sin alteraciones.

zinamida, teicoplanina y amikacina. La evolucion clinica
fue torpida, persistio irritable, con distension abdominal,
fiebre y con salida de liquido seroso por la herida quirar-
gica, por lo cual la madre solicito alta voluntaria y acudio
nuevamente a nuestro hospital.

Al inicio del segundo internamiento, en la exploraciéon
fisica, se encontrd con peso de 6 000 g, talla de 64 cm, con
taquicardia, taquipnea, temperatura de 36°C y normoten-

so. El abdomen estaba globoso, con dolor a la palpacion,
estoma sin alteraciones y peristalsis disminuida; sin otras
alteraciones relevantes. Se solicitaron estudios de labo-
ratorio (Cuadro I).

La radiografia de abdomen mostré asas intestinales
centralizadas con abundante liquido pero sin niveles
hidroaéreos ni aire libre en la cavidad (Figura 2). Se
decidié manejo con ayuno, soluciones intravenosas de
base y reposicion de pérdidas intestinales por estoma
con cristaloides. El Servicio de Infectologia suspendio
antifimicos e inici6 piperacilina/tazobactam, amikacina
y vancomicina.

En su segundo dia de hospitalizacion el paciente pre-
sento deterioro hemodinamico, por lo que se le administro
una carga con cristaloides, coloides y dobutamina. Se
traslado a terapia intensiva. En el Servicio de Cirugia se
le colocd drenaje tipo Penrose 3/8 en fosa iliaca izquierda
y corredera parietocoélica derecha, se le drenaron 200 ml
de liquido serohematico. Durante su tercer dia de estancia
se reportaron cultivos centrales con abundantes levaduras,
por lo que se le retiro el catéter central, se inicid terapia con
anfotericina B e imipenem y se continud con vancomicina.
Se present6 nuevo evento de deterioro hemodinamico con
hipotension. En el Servicio de Patologia se revisaron los
cortes de la biopsia tomada en el hospital particular durante
su internamiento previo reportandose lo siguiente: pared de
intestino delgado con peritonitis aguda y cronica, ganglio
linfatico con linfadenitis cronica granulomatosa y tejido
conectivo con inflamacion necrosante cronica granuloma-
tosa. Sin crecimiento de microorganismos.

Del 4.° al 6.° dia de hospitalizacion el paciente presentod
datos clinicos y de laboratorio de coagulacion intravas-
cular diseminada (CID), por lo que se transfundié con
concentrados eritrocitarios, plasma fresco congelado y
crioprecipitados. Se inicié ventilacion mecanica con mo-
dalidad de alta frecuencia ademas de la nutricion parenteral
(NPT). Se reportaron la tomografia axial computarizada
(TAC) de los senos paranasales con ocupacion de los se-
nos maxilares y las celdillas etmoidales, la TAC de térax
con consolidacion basal bilateral, la TAC abdominal con
engrosamiento de las asas del intestino delgado y liquido
libre en cavidad abdominal (Figura 3).

Del 8.° al 14.° dia de internamiento persistio febril
con fistula intestinal con gasto de tipo biliar a pesar de
la cobertura amplia con los antibidticos ya comentados y
aminas vasoactivas (milrinona y norepinefrina).

Vol. 68, Julio-Agosto 2011

309



Dino Roberto Pietropaolo-Cienfuegos, Maria Guadalupe Labra-Zamora, Pilar Dies-Suarez, Maria de Lourdes Cabrera-Mufioz

Cuadro |. Resultados de los estudios de laboratorio relevantes durante el internamiento

Hb Hto Leu Neu Linf

TP TP Na K Cl

9.9 g/dI 26.7%  36,500/mm® 24,090 11,680

326,000 147 25.3”

139 mEq/l 5.6 mEq/l  86.5 mEq/l

Hb: hemoglobina; Hto: hematocrito; Leu: leucocitos; Neu: neutrdéfilos; Linf: linfocitos; Plag: plaquetas; TP: tiempo de protrombina; TPT:

tiempo parcial de tromboplastina.

Cuadro |. Resultados de los estudios de laboratorio relevantes durante el internamiento (continuacion)

Alb Prot T 19G IgM IgA

IgE C3 C4 ELISA para VIH (materno)

1.6 g/dl 4.9 g/dl 684 mg/dl  93.6 mg/dl 97 mg/dl

128 U/ml

37.2mg/dl  16.9 mg/dl Negativo

Alb: albumina; Prot T: proteinas totales; IgG, IgM, IgA. IgE: inmuloglobulinas G, M, A, E; C3, C4: componentes 3 y 4 del complemento.

Figura 2. Placa simple de abdomen en el segundo internamiento
(24 de noviembre de 2008). Se observa abdomen globoso con asas
intestinales centralizadas, grapas quirdrgicas en epi-mesogastrio,
abdomen con imagen sugestiva de liquido intraabdominal.

Del 15.° al 25.° dia de hospitalizacion el paciente pre-
sentd una evolucion torpida caracterizada por deterioro
ventilatorio con taquipnea, fiebre y piel marmorea, con

Figura 3. Radiografia de torax portatil (8.° dia de estancia hospi-
talaria) en la que se observa torax restrictivo por la presencia de
hepatomegalia y liquido en la cavidad abdominal; tejidos blandos
con edema. Los campos pulmonares presentan imagenes reticulo-
nodulares bilaterales de predominio en region parahiliar y apical
derecha.

la dehiscencia de la herida quirtirgica y la salida de ma-
terial biliar y de las asas del intestino delgado. En TAC
con medio de contraste de abdomen se observo aumento
de la densidad del mesenterio y liquido libre en el hueco
pélvico (Figura 4). Se le realizd laparotomia exploradora
y se encontraron multiples perforaciones en el intestino
delgado y el mesenterio con ganglios linfaticos de 0.5 cm
de diametro. Se realizo bridolisis y se reseco el segmento
con perforaciones; ademas, se realizd gastrostomia y
toma de biopsias. En dias posteriores se describio febril,
con taquicardia y llenado capilar mayor a 2 s, bandemia
de 28% y leucocitosis de 39 700 en sangre periférica. La
biopsia de la tltima intervencion quirargica reportd una
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Figura 4. Tomografia axial computarizada de craneo, cuello, térax
y abdomen en fase contrastada; cortes axiales y reconstruccion
coronal donde se aprecian, a nivel de cuello, datos de inflamacion
difusa con zonas de necrosis.

linfadenitis con necrosis caseosa extensa e intestino delga-
do con datos de peritonitis aguda y subaguda con necrosis
fibrinopurulenta e inflamaciéon crénica granulomatosa.
El Servicio de Infectologia decidié agregar voriconazol
debido a la distermia, a las alteraciones en los patrones
ventilatorios y a los hallazgos de patologia.

Del 26.° al 49.° dia de estancia en el hospital continu6
con mala evolucion; finalmente, presenté paro cardio-
rrespiratorio sin respuesta a las maniobras avanzadas de
reanimacion.

CASO CLINICO

Dra. Maria Guadalupe Labra Zamora (Residente de
Infectologia Pediatrica). En primer lugar enumeraré los
diagnosticos sindromaticos:

1. Sindrome diarreico con base en el antecedente de
evacuaciones disminuidas de consistencia, asi como
por el incremento en la frecuencia de las mismas.

2. Sindrome infeccioso con foco a nivel abdominal
por la presencia de fiebre, taquicardia, leucocitosis,
bandemia y trombocitopenia; acidosis metabolica y
necesidad de manejo con volumen para mantener la
presion arterial normal.

3. Sindrome de oclusion intestinal por la presencia de
dolor abdominal, distension, disminucién del peris-
taltismo y vomito de caracteristicas biliares.

4. Sindrome anémico con base en la presencia de pali-

dez, taquicardia y hemoglobina de 9.9 mg/dl; desco-
nocemos los volimenes corpusculares por lo que no
se pudo definir el tipo de anemia.

5. Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica carac-
terizado por fiebre de 39°C, leucocitosis con mas de
10% de formas juveniles y taquicardia.

6. Sindrome de insuficiencia respiratoria por la presen-

cia de taquipnea y la necesidad de ventilacion me-
canica.

Con los sindromes anteriores se pueden integrar los
siguientes diagnosticos nosologicos:

*  Choque séptico con foco abdominal (por el ante-
cedente de sindrome de oclusion intestinal, el cual
amerito tratamiento quirargico en 2 ocasiones), por
la presencia de un sindrome infeccioso de respuesta
inflamatoria sistémica, hipotension, acidosis meta-
boélica hiperlactatémica y el empleo de soluciones
cristaloides y aminas.

* Isquemia intestinal con base en la presencia de un
sindrome de oclusion intestinal asociado con leuco-
citosis, con o sin trombocitopenia y acidosis meta-
bolica.’

e Coagulacion intravascular diseminada por alarga-
miento de los tiempos de coagulacion, trombocito-
penia e hipofibrinogenemia, aunque falté la cuantifi-
cacion del dimero D.

*  Fungemia con base en aislamientos de levaduras en
hemocultivos centrales. De acuerdo con el resumen
clinico el reporte se dio 48 h después de su ingreso a
este instituto, por lo que se considerd que este cultivo
fue de sangre periférica al ser tomado en el momento
de la colocacion del catéter central. Esto es de gran
importancia para definir si se trata de una coloni-
zacion de catéter o de una infeccion probablemente
relacionada a un acceso venoso central, de acuerdo
con la definicion de las guias de la IDSA (Infectious
Diseases Society of America) del 2009.2 Las infec-
ciones fungicas son mas frecuentes en pacientes con
inmunosupresion o inmunodeficiencia, agregandose
como factores de riesgo en este paciente el uso de
antibidticos de amplio espectro, los accesos venosos
y las cirugias abdominales, entre otros. El organismo
patégeno mas comunmente aislado es C. albicans
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que causa 70% de las fungemias, seguido por C. gla-
brata con 10% y otras especies no albicans.?

*  Inmunodeficiencia primaria de tipo celular versus de
inmunidad innata, con base en la presentacion en edad
temprana, predominio del sexo masculino, reporte
de lesiones de tipo granulomatoso en la biopsia del
ganglio linfatico, linfopenia persistente, fungemia y
una evolucion térpida del cuadro infeccioso a pesar
de las terapias antimicrobianas de amplio espectro y
antifiingicos, asi como el manejo hemodinamico in-
tensivo; todo lo anterior mas los datos abdominales
de un cuadro de oclusion intestinal y la presencia de
fistula nos orientan a pensar en la posibilidad de una
enfermedad granulomatosa cronica basandonos en el
estudio de Marciano y sus colaboradores.*

El paciente tuvo tres internamientos: el primero dentro
de nuestra institucion, a la que acude refiriendo fiebre de
alto grado e irritabilidad, con sindrome abdominal y dolor,
antecedente de administracion de antiinflamatorios no
esteroides (AINE), deshidratacion, acidosis metabdlica
y leucocitosis, los que nos indica cierta gravedad; sin
embargo, egresa a las 72 horas.

Existen diversos estudios, publicados desde 1985, sobre
la evaluacion del lactante menor de 3 meses con fiebre
y leucocitosis. Baraff y sus colaboradores realizaron un
metaanalisis y encontraron que en este grupo de edad, a
pesar de un buen interrogatorio y de una adecuada explo-
racion fisica, no se localiza un foco evidente; sin embargo,
hasta 10% de estos niflos puede estar cursando con una
infeccion bacteriana severa o una bacteriemia que podria
localizarse después. En estos pacientes es recomendado
realizar estudios de laboratorio porque se ha encontrado
que el riesgo relativo es de 5 veces mas con una cuenta
de leucocitos mayor de 15 000/mm?.’

Segun la informacion del resumen clinico al descartarse
el problema quirtrgico se decidio dar de alta al paciente
a las 72 horas; sin embargo, contaba con ciertos datos de
gravedad y no es de extrafiar su ingreso a otro hospital
dentro de las siguientes 24 horas. Ahi le realizan laparo-
tomia exploradora con ileostomia (no se especifica en el
resumen si se hizo reseccion intestinal). Se envia a estudio
histopatoldgico un ganglio mesentérico con reporte de
inflamacion granulomatosa a la que ellos consideraron
tuberculosis serosa, por lo que iniciaron tratamiento con
antifimicos.

Se debe recordar que no toda lesion granulomatosa se
traduce como infeccion por micobacterias. Existen otras
entidades infecciosas y no infecciosas capaces de producir
dichas lesiones que a continuacién se mencionan:

Infecciosas:

a) Linfadenitis tuberculosa, que es el prototipo de las
enfermedades granulomatosas; sin embargo, no es la
unica causa en la que se debe pensar. Si bien Méxi-
co se considera un lugar endémico para tuberculosis
y ésta representa un problema de salud publica, en
este paciente no existian datos que sustentaran este
diagnostico, ya que no se tenian antecedentes epide-
mioldgicos (Combe positivo) o de administracion de
leche bovina; estos son importantes porque si se con-
siderara Tb intestinal ésta seria la via de entrada. De-
bemos recordar que el diagnostico se basa en el cul-
tivo con crecimiento de micobacterias o en el reporte
histopatologico en el cual se refieren granulomas
con necrosis caseosa y la presencia de BAAR (bacilo
acido-alcohol resistente). Ademas, de tratarse de una
tuberculosis intestinal el agente etioldgico conside-
rado seria M. bovis, diferente al agente etiologico de
la tuberculosis pulmonar y en el que el tratamiento
es distinto al administrado.® También deben consi-
derarse las infecciones diseminadas por la vacuna
de BCG (BCGosis) en pacientes con enfermedad
granulomatosa crénica (EGC) o inmunodeficiencia
combinada grave (SCID), ya que el paciente cuenta
con la aplicacion de dicha vacuna al nacimiento; sin
embargo, no hubo aislamiento de ningtn tipo de mi-
cobacterias.

No infecciosas:

b) La enfermedad de Crohn es otra posibilidad diag-
noéstica que se podria sugerir por la presencia de
obstruccidon intestinal, dolor abdominal, evacua-
ciones disminuidas de consistencia y complicacio-
nes como estenosis o fistulas. Sin embargo, aunque
puede presentarse a cualquier edad, el pico maximo
es entre la segunda y la tercera década de la vida y
muy raramente en los primeros meses de edad. Esta
enfermedad presenta un curso cronico, lo cual ale-
ja la posibilidad de ésta en el caso. Sin embargo, es
muy importante mencionarlo ya que en algunos es-
tudios se refiere que hasta 11% de los pacientes con
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diagnoéstico de EGC fueron catalogados inicialmente

como con enfermedad de Crohn.”

b) Inmunodeficiencia, tomando en cuenta el cuadro cli-
nico y la linfopenia. Dentro de las causas de linfope-
nia estan:

I. Infeccion por VIH-SIDA. En este paciente no se
refieren antecedentes por parte de los padres que
nos hicieran considerar esta posibilidad; sin em-
bargo, por la edad del paciente y su estado critico
se descart6 la sospecha con un ELISA para VIH
no reactivo en la mama.

II. La disminucién en la produccion o en la sobrevida
de linfocitos por inmunodeficiencias primarias. El
médico pediatra debe sospechar esta posibilidad
cuando un paciente presenta infecciones recurrentes,
frecuentes y graves, asi como también las caracteris-
ticas de los microorganismos agresores involucrados
(oportunistas o de baja virulencia) ya que nos pueden
orientar a una posible susceptibilidad inmune.?

¢) Otros factores asociados son el tabaquismo en los pa-
dres, la detencion del crecimiento y la pérdida de peso.
La necesidad de una intervencion quirurgica es otra me-
dida de la gravedad de la infeccion subyacente.*

La enfermedad granulomatosa crénica (EGC) fue des-
crita desde 1957 por Berendes como granulomatosis letal
de la infancia. Se hereda de manera autosdmica recesiva
en 11% de los casos y 89% presenta un patron de herencia
ligado al cromosoma X, por lo que es mas frecuente en
hombres.* Se caracteriza por un defecto en la fagocito-
sis. Aproximadamente 65% de los pacientes tienen una
mutacion en el gen gp91phox (oxidasa de fagocitos) para
los ligados al cromosoma X; para los defectos autoso-
micos recesivos 30% para p47phox, < 5% para p67phox
y p22phox.° Estos genes codifican para las subunidades
que conforman la enzima NADPH (nicotinamida adenin
dinucledétido fosfato reducido oxidasa), la cual es crucial
para el transporte de electrones y la produccion de aniones
superoxido y diversos radicales intermediarios del oxigeno
(perdxido de hidrogeno y acido hipocloroso) en la vacuola
fagocitica, lo que permite la aniquilacion intracelular de
microorganismos.'® Las alteraciones en dicha enzima
conllevan a una propension a presentar infecciones fun-
gicas y bacterianas; las primeras son mas prevalentes y
estan mayormente relacionadas con la morbimortalidad
(especialmente por Aspergillus).'1?

La edad de presentacion es en menores de 2 afios.
En 65% de los casos hay compromiso gastrointestinal
y se desarrollan granulomas inflamatorios crénicos. La
enfermedad sintomatica pueden incluir colitis/enteritis
o sintomas obstructivos gastrointestinales o de la via
urinaria por un granuloma, como en el caso de este pa-
ciente. En un estudio de 140 pacientes con EGC, 32%
presentd compromiso gastrointestinal, de ellos 89% era
ligado al cromosoma X y se observd un curso clinico
desfavorable.?

La formacion de un granuloma es una respuesta de la
infeccion activa pero se cree que, en muchos casos, es
reflejo de la desregulacion de la respuesta inflamatoria o
de una deficiente degradacion de los mediadores inflama-
torios y detritus como ausencia de un estallido respiratorio
dentro de las células fagociticas. La produccion de oxi-
dantes es un detonador importante para la apoptosis de
los neutréfilos en los sitios de inflamacion, mecanismo
para la resolucion de la respuesta inflamatoria. Estos
pacientes sufren generalmente de infecciones graves a
edades muy tempranas, causadas por microorganismos
poco frecuentes (entre ellos Pseudomonas aeruginosa,
Burkholderia cepacia, S. aureus y Serratia marcescens,
entre otros) que caracteristicamente son catalasa positivos,
lo que incrementa la mortalidad.*"

Otra alteracion que presentan estos pacientes y que
también esta descrita en el resumen clinico son los de-
fectos en la cicatrizacion con dehiscencia de las heridas
quirtrgicas, motivo por el cual en este paciente se realiza
una segunda laparotomia exploradora. Otros datos que
nos pueden apoyar en el diagnostico son las alteraciones
en la biometria hematica, como la presencia de anemia
(detectada hasta en 15% de los casos), trombocitopenia
(en 20%) e hipoalbuminemia (en 32%), datos que nuestro
paciente presento.

Se debe resaltar que, a pesar de que recibid tratamien-
to antimicrobiano y antifungico, el paciente presento
progresion de la enfermedad. Esto también esta descrito
en la literatura internacional y fundamentado en que, a
pesar del inicio de una terapia antimicrobiana empirica
adecuada, no hay modificacion del proceso inflamatorio
intestinal.

Muy rara vez enfermedades infecciosas como la salmo-
nelosis, la shiguellosis o la disenteria amibiana, son previas
a la ECG. Al parecer no juegan un papel etiologico en la
presentacion de la misma.
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Otro punto a comentar es que, considerando que se
trataba de un paciente de larga estancia hospitalaria con
procedimientos invasivos, esquema antimicrobiano pre-
vio de amplio espectro mas la dehiscencia de la herida
quirargica y perforacion, para el dia 18 de diciembre se
debid incluir mayor cobertura antibidtica enfocada para
un foco abdominal.

Finalmente, se documentd un cuadro de neumonia,
insuficiencia respiratoria, alteracion hemodinamica y paro
cardiorrespiratorio sin respuesta a maniobras avanzadas
de reanimacion.

El diagnostico preciso de inmunodeficiencia necesita
de pruebas de laboratorio avanzadas; sin embargo, la
sospecha necesita de dos requisitos fundamentales: pensar
en inmunodeficiencia y una historia clinica completa y
orientada. Se debe recalcar que, durante su internamiento,
no se le realizo el estudio de tamizaje (que es mas accesible
para confirmar un defecto en la produccion de radicales in-
termedios de oxigeno); este estudio se realiza tipicamente
para el diagnéstico de EGC con las pruebas de nitro azul
de tetrazolium (NBT)! disponibles en nuestro hospital. La
realizacion de estas pruebas hubiera permitido, de confir-
marse el diagnostico, iniciar medidas de tratamiento que
potencialmente podrian haber modificado el desenlace.

El abordaje integral de este caso no ha concluido ya
que se debe realizar una valoracion genética para definir
el tipo de herencia y las probabilidades de la enfermedad
en el caso de nuevos embarazos, sobre todo porque se trata
de padres de familia jovenes.

Dra. Veronica Fabiola Moran (Jefa del Departamen-
to de Genética). Ya que se trata de un paciente masculino
con manifestaciones graves y tempranas, sin antecedentes
familiares previos, lo mas probable es que se trate de una
EGC ligada al cromosoma X; sin embargo, lo ideal seria
lograr la caracterizacion molecular del defecto para poder
confirmar el tipo de herencia.

Dr. Eduardo Bracho Blanchet (Jefe del Departamen-
to de Cirugia General). La experiencia que se ha tenido
con otros pacientes afectados por la misma enfermedad
en nuestra institucion es muy similar a este caso: gastro-
intestinalmente cursan con enteritis infecciosas, isquemia,
necrosis y perforacion. Si se hubiera hecho el diagnostico
en vida hubiera sido posible intentar un tratamiento con
esteroides sistémicos, como se describe en la literatura. La
dehiscencia de la ostomia, debida a una mala cicatrizacion,
también apoya el diagnostico de EGC.

Dra. Alejandra Nava Ruiz (Adscrita al Departamen-
to de Infectologia). En estos pacientes la mortalidad es alta
y esta indicado el uso profilactico de itraconazole a 5 mg/
kg/dia para la prevencion de agentes micoticos aunado al
uso de trimetroprim/sulfametoxazol para la prevencion
de bacterias catalasa positivas que son los agentes que
tipicamente los afectan. Sin embargo, la administracion
de interferon gamma (Imukin®) en forma rutinaria ha sido
el factor que modifica la supervivencia.

Dra. Ma. de Lourdes Cabrera Muiioz (Jefa de
Servicios, Departamento de Patologia Clinica y Experi-
mental). En el Departamento de Patologia se recibieron para
revision las laminillas de las biopsias de ganglio e intestino
que se realizaron en otra institucion: se observo inflamacion
crénica granulomatosa necrosante en el ganglio linfatico
y en el tejido conectivo; peritonitis aguda y cronica. Las
tinciones especiales fueron negativas para bacilos acido-
alcohol resistentes, hongos y bacterias (Figura 5).

El segmento de intestino delgado resecado mostr6 una
inflamacidn transmural con inflamacion crénica granu-
lomatosa y peritonitis aguda y crénica; en el ganglio
linfatico se observo necrosis caseosa. No se identificaron
microorganismos (Figura 6).

Se realizd la autopsia en el cuerpo de un nifio adelgaza-
do con estomas de gastrostomia e ileostomia permeables,
cicatriz quirrgica abdominal reciente suturada y ulcera-
cion irregular de bordes indurados en cuero cabelludo de
laregion occipital. En la cavidad peritoneal habia adheren-
cias interasa y hepatocélicas, el peritoneo estaba despulido
con multiples nodulaciones amarillas que se extendian al
epiplon y al mesenterio. Los pulmones mostraron multiples
nédulos amarillentos de hasta | cm de didmetro. La traquea
y los bronquios principales tenian la mucosa ulcerada y
su luz contenia material de aspecto necrotico granular.
Los pulmones mostraron dafio extenso caracterizado por
lesiones necrosantes nodulares multiples que alternaban
con areas solidas y areas de sobredistension de alveolos
y afectaban 80% del parénquima (Figura 7). Histologica-
mente se identificaron numerosos granulomas constituidos
por macrofagos epitelioides, escasos linfocitos y células
gigantes multinucleadas, algunos confluentes y otros con
centros necroticos y microabscesos; también se observaron
areas de neumonia aguda necrosante (Figura 8). En las
tinciones especiales no se identificaron BAAR ni hongos.
Para descartar tuberculosis se enviaron tejidos de pulmon
y ganglio mesentérico de la segunda intervencion quirtr-
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Figura 6. A) Mucosa de intestino con inflamacion crénica inespecifica; B) Muscular propia con infiltrado linfocitario que respeta el plexo
mientérico; C) Numerosos macréfagos pigmentados en peritoneo; D) Granulomas con células gigantes multinucleadas a cuerpo extrafio

en peritoneo.
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Figura 7. A) Pulmon izquierdo con lesiones cavitadas (flechas) y multiples nédulos confluentes blanco amarillentos. La luz del bronquio
principal y de la traquea ocupada por material necroético. B) Los alveolos estan ocupados por células polimorfonucleares y revestidos por
epitelio plano con escasas células gigantes multinucleadas. C) Acercamiento de un granuloma formado por células epiteliodes, escasos
linfocitos y células gigantes que rodean a un microabsceso.

gica para realizar una prueba de PCR para Mycobacterium
tuberculosis que resultd negativa.

El higado estaba aumentado de tamafio (pes6 750 g
vs. 227 g) con una superficie externa lisa de aspecto con-
gestivo. La superficie de corte era nodular y se identifico
escaso puntilleo amarillento. Microscopicamente, en los
espacios porta se identificaron escasos macréfagos con
pigmento amarillo y pigmento biliar y hepatocitos con
colestasis y esteatosis macrovesicular acinar de 15%.

La mucosa del intestino se observo con inflamacion
cronica inespecifica y se observaron macroéfagos pigmen-
tados en el peritoneo. El timo con disminucion intensa de
linfocitos en la corteza y grupos de macréfagos grandes

con pigmento café amarillento. Otros hallazgos fueron:
datos anatomicos de choque en rifion, intestino y vejiga.
Los cultivos post mortem fueron positivos para Pseudo-
monas aeruginosa 'y para Enterococcus faecium.

La presencia de macrofagos pigmentados en diferentes
organos fue descrita por primera vez por el Dr. Benjamin
Landing en 1957 en pacientes con un sindrome de infec-
ciones recurrentes; posteriormente se comprobd que estos
pacientes presentaban enfermedad granulomatosa cronica.'

El diagnostico de certeza se establece con los estudios
enzimatico y molecular; en este paciente, la evolucion
clinica y los hallazgos histopatologicos son altamente
sugestivos de enfermedad granulomatosa cronica.!®!’
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Figura 8. A) Higado con superficie multinodular amarillo verdosa. B) Macréfagos con pigmento amarillo y bilis en espacio porta. C) Mi-
crofotografia del timo con disminucion de linfocitos y presencia de corpusculos de Hassal. D) Acercamiento de un cimulo de macréfagos
con pigmento amarillo en corteza de timo (flecha).

Diagnésticos anatémicos finales
Compatible con enfermedad granulomatosa cronica que
afecta:

e Ganglios linfaticos, pulmones, higado, intestino, pe-
ritoneo y rindn.

*  Macréfagos pigmentados en timo, ganglio linfatico
e higado.

Sepsis por P. aeruginosa 'y E. Faecium:
e Neumonia aguda bilateral.
*  Traqueobronquitis necrosante.
e Peritonitis aguda purulenta.

*  Colestasis y proliferacion de colangiolos.

Atrofia cerebral 600 g vs. 725 g.
Atrofia del timo.
Neumotorax izquierdo.

Adendum: se contactd a los padres del paciente y al
momento tienen una hija de 8 meses de edad a quién se le
realizé la prueba de NBT y de DHR por citometria de flujo,
las cuales resultaron compatibles con una EGC. Por tanto,
se sugiere herencia autosdmica recesiva. Se confirmé que
ambos padres no guardaban consanguineidad pero que, al
provenir de una comunidad pequeiia del Estado de México,
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esto

hace muy factible la endogamia. Actualmente la madre

cursa con embarazo de 6 meses.

Autor de correspondencia: Dra. Maria de Lourdes
Cabrera-Muiloz
Correo electronico: cabreramalu@aol.com
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