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INJRODUCCION 

Se - cte.crito - inmlmodelicieoei• que mec:bm • al- i.otipoo de 

~obul~ La- COlllÚDlllellle ~ea el <Mlicil 11elec:tivo de lgA. p-imieato 

que af'ecta a mprosi•• • 5 me uno de c8lla 700 individuo• de origen c--=--i.ao. por lo que 

•e coa11ide-ra la i.mmmodeficieocia primmia mM fi'ecuieote. El plllrón de herencia genffico 

del déficit de lgA. e. vw-i.ble. C'Jti.r.iendo c•o• ~co• dominmlle-a y rece•iVo•. Eo 

algamom p..:ieate•. la eof"ermedad puede no mer brredada aino aecuocb.-ia a im.a rubt6ola 

coQl!léoita o a tma expoeici6o a firumcoa. Laa cwactertlllic• clinicam •oa bmlbiéo 

elrb"enmdmneole v.-iable.. Muchos individuo• aon completmneole nonna.le•. otro• tienen 

infeccione9 rempinforiaa y dimTeu oc-ionalea. y loa p.cienlea cUnicmornte deflnidoa 

pre•entmn ioCeccionea gravea rccurrenr.ea que provocan una Jeaión inte9'linal y re111>inlloria 

pecwwwme. •ocillda fi"ccuedemellle con tma euf"ennedad alloimnune4 

La deficiencia de 1gA 11c CS'BCteriza por cooceolracionea ahi.c- de J.gA 

habitualmente lllfttOl"ea de SO µglmJ. con cooceotnlcicmea normaJea o elevwt. de 1.gM e JsG. 

El defecto en e•o• paciente• es 1m bloqueo ea el proceso de di.f'eTeDci.cióa de loa limocito• 

B que .._....,., la '8A de _.,nicie a célul• pl-caa oec:retoru de -cuerpos. En las 

célul• B lo•_. de la e-pea- OL y la el'Jll'e•ión de la '8A a.ociada a la -

•oa nonnaJeai. No se conoce ai el bl~ eo la dif"ereociación de la ct61ula B se debe a tm 

deCecto inb"'Úllleco dol linf'ocito e o .... ah:er-=ióa en la cooperw:ión de la célula T. como la 

prodbcci6a. de citocinm que~ la aec:recióo de J&A (por ej •. el fildor .......Cormador 

del crecimi-o-p (T<JF- p) y la interleucina-5 (IL-5) o ea 1-~- de la célula B a 

e._ citoc:m... En etdom pm:ieale• no •e la ob.eT'VIMlo nÍJl8lm& mtOl'Dlalidadl ro el a6mero. 

f"...-ipo o....._..... fimci-i de I• c<!lul• T" • 



ESTRUcnJRA Y PROPIEDADES BIOLOOICAS DE LA lgA 

En 19.59 Heremaus rvport6. que una protelna del suero nonnal humano con ruovilidad 

elec:troCotttica cl-ificada como P2.A. preaeulaba actividad de anticuerpo. para lo cual 

propumo el nombre de inmunoglobulina A. En 1963. Tomaai y cola bailaron lgA en 

secreciooe• esternaa. talea como caloatro y saliva. que 11e trstaba de un dtmero con un 

polip6ptido adicional. post:crionnenle denominado com:ponenl:e secretor (•iglaa en ing.lé• 

SC). ne.pué• •e demolltr6 que eCectivamente la lgA de aecreción ell'la constituida por 2 

mc:JD6mero9 lCl'tr'lllipe'pUdico& ...Udo11 a un poliéptido conocido como cadcaa J (del i.ngléa 

.Joining) y..., se' 

CARAC"I'ERISTICAS DE LA lgA MONOMER.ICA 

La lgA al igual que otnu irm::amoglobulinas. es una glicoprotelna compuesta de 

..,.-ox:immdmneale 90 % de ISllinoácido• y 10 o/o de carbohidrato•. Tiene un coeficiente de 

aedimem:acióa de 7S con un peso molec:ul.- (PM) de 162-165 KDL EdructllrB.lmene ea tma 

llllidad monom6rica coa aimetrta bilmlenll, que comprende dos parea de c:adeoa. 

polipepddic-. Cmda par (por lileparado). ea identico en IN secuencia de mn.inokidoa; el 

primero de elloa. tiene 212-220 reaiduo11 de mn.inokido• y corresponde a las cadeoaa 

liser- (kappa o Jmnbda), el segundo ae comd.ituye de cadenu: peaadaa a. cuya aecueocia de 

mninoKiOO. e• má9 del doble de lu ligttaa puesto que consbm. de 476 residuo• de 

-.inoAcidoL El PM p..,. laa clldeuas ligenas .,. de 23 kD• y p...,. lu pe•..S.. de 56-58 kDa. 

1..- cadezmm polipepddicas tienen regiones bomólogaa conocidas como dominios que •e 

repiten cmda 100-110 reaiduo• de am.inokidoa. La eldnK:tunl. •eC't.IDdmia de loa dominio• 

tiene cc:mCormacióo p en amip.-alelo y la estructura terciaria e• de- configm-ación globular. 



e9bbiliz:mda por en.lace11 disulfia-o. El enlace dilRllfuro de cada dominio comprende en 

promedio 60 re•iduo• de mninokido• precedido por m111. z.ona lmlerior de 30 re•iduo• y una 

pcMll:erior de 20. El primer dominio aminotenninaJ de cada cadena ume81J'"a menor 11imilirud 

c:on lo• otro• dominio• debido a vmiacíonea en su •ecuencia de mn.inolicido•. Jo cual 

contribuye a la especificidad de la i.nrm:moglobulína. i..- deaignaciooe• para Ju: caderuua 

lipr'wl •oa. un dominio v.-i.able y aaio comrtanle; p.-a laa cadetUUI pe•ada.a. tm. dominio 

variable y 3 corudm:Jle•. La unión intC'f'"caten.-la ea IIUll'denida tamo por füerz.a.i¡¡¡ no covaleute• 

como por onl.cit!S disulfur-o. La unión covalente entre cadcna8 pe&.rlaa. Ye localiza. en la 

regióa de bi•agr& aituada entre el primer y aegundo dominio constante. La región de bisagra 

ce una •ecueucia de aproxllnadament.c 20 reaiduo11 aminoácidos que no tiene horno logia con 

oi.uiglma. ob"1I. regi6o de la misma C1Ldena o dt• otras caderuui de clase& o aubclaae• de 

is:maJnoslobuJinas. La bisagra de laa inn:amoglobuli.nas e• un 11itio ae118ible a la digestión de 

enziroam proteollticaa. pero en caao de la lgA. ta abundancia en residuos de prolina y 

ciste'°' md como la .. encia de glicina quizal le confieren re•illlencia a la proteoliai•. 

La IgA hmDaoa tiene mayor cwp negativa rotal • por lo que preaenta gnm movilidad 

electroCorética y wi retm"do en 1n1 eluci6o en wm colmrma de croma1ogndla por intercambio 

iónico. La c.-p oesaiva de la molécula ca conaecuencia de ta compoaici6o de mnino6cido11 

de .. cademuil a.,, aaj como su alto cool:enido de ácido •iálico. Otroa carbobidraloa 

detec:t.dos en la lgA •oo numoaa. filco11a. galactoaa.. N-acetilgluco.-n.ina y particularmente 

N-.:etil-plactoamnioa preaeftte •olo en lgA y lgD. C.be meociomr que lo• c.-bohick'Woa •e 

a.en.a ea ~do• aeftale•: otisc>.ac*ido• con N-acetil-gluco•Jmlina. •e tmen a la 

--.m- del -=piar aap~-X-llerinaltreonina. donde .. X.. repre•ema cualquier 
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re•iduo de maiao6cicto. que DO •ea proliaa y oliaonc6rido• cod:eniendo N-ecetil

pl~ ee ..-a a la ...m. por enl..:e o-s)ico.tdico del .:eptor proliaa-eerina-X 

La f&A - c.-ituida de 2 -.:t-• - """ f&AI e fAA.2. Ea IM -.lkulM fAA2 oe ..... 

ballmdo doti .._,-.,.., pmticot1 lllatlpic08: Am2(+) y Am2(-). AdemM, - i.. --tm 

tercer lllS'Cmior que recibe el oombre de i•omlotipo nA2m que R encuemra en roct- 1- l.gAl 

y .... •- fAA.2 -ipo Am2(+)'. 

JsAl 

De 1 .. .ubcl.-e• de IgA, la f8AJ es la molfcula predocnUmole eo 9llel"o y muco-. ya que "1 

el .uero tm 80 % de Ja J.gA lieae cadenm a. 1 y en •ecrecic:me• coamtiluye el 60 %. La 

principal diferencia de l.gAl comp.-.da con JgA 2 e• a nivel de la región de bi~ en Ja 

lgAl tmy ama duplicacióo. de 8 ~•iduo• de mniookido• con 1.ma •ecuencia rica ea prolina. 

eerina y rreooina. E.ludio• C'811rUctWale• de •- cadeoa.8 a. 1 (do mielomaa de lgA) hm1: 

molllnodo - tienen - cmmd&d de re•iduo• de cilllelna (17 en total) y S oligo...,.,;dos 

coa N-Acetil-s-J_o_i-. - •e eoc:uemw. ea la resióa de bi._.. T_.,io!n --3 

oli..,...c*icto. con N-Acetil-sfucoamúna. do9 de lo• ca:mle• .e localizml en el Fe y el otro en 

la ~611 vm-imble de la mimna c8demt '- 7 

l..- protelnmm lgAJ. sene-raJmenle •oo re9illtftlles a la acción de eazm- como P9Paina. y 

quimiotripsia& Cumldo f"onna clúnen>tl y ee ....,.. .. se moa lliía mM resimteale. • prol:~--. 

Sin OlllbsKo, .._ e- de bKteriM - provoc- meoi,.pti• (H. lnflue,,_., tipo B, 

N.nwnlnglrtd~s). lll8lmlOllf- (S.pneuntanlae). iaf"eccione• v~- (N. i:onorrlroeae. 

G.~lnalls). perioclonili• (B. buce~. B. melanlnogenicus. B. loescltell. Capnocyrtphaga 

spp) Y alsm- bw:teri- que idervienen en la formaci6a inicial de la pi.ca dental. producen 
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prole-.. ~elul.-e• que &accionmo • I• mol~culu J&Al e-n N regi6n de bi...,... Lo 

mnterior .e lnlduce en mm mayor f.cilict.d de e.a- bw:teri .. p.-. colooizm' 1- moco...Z. 1 . 

A dif"ereacia do la JsA.l. l• lgA2 c11rece de 12-13 re•iduo9 de mninoKido9 en la refP6o de 

bi........, al pwecer eGo le confjere rnii .. rocia a l• eo:zi111m9 bw:teri ..... que deflll""lldm: a la 

J.gAl. Sin embSBO. exildeo b.cteri• que 9ecretml prole-- p_.. 1gA2 como l• que 

producen periodoaliti• (B. gtnt:tvalls. B. a.ssacharolytlcus) y colitia ulcero .. (Clos:trJdtum 

s:pp} a e11:cepcil>n de •-última blOcieria..,.. no digi""' al aloüpo A2m(-). 

De 1- prole- lgA2, _..,nu que pre.- el m.-c..:lo geoftico Am2(+) ee deoominai 

como A2m(l ). En é~ moJé-culu lu e~ ligenu e.cm w:Ucta. al- cmdeOM pnad8. por 

enl.ce• no covalente9. pe-ro c.-actcrtll'lic~e tienen un enlace di.ulfuro inlerc8denas 

ti~ Fig. 1 . Las otraa vwimntea de la lgA2. tienen el mmcador Ami(-) y •e le• de•i8fta 

como A2m(2)'·7 

CARACTERISTICAS DE LA 1gA POLIMERJCA 

La lgA polimttica ea el mnliCUHp<> predominante en aecrecionea extermu. ..,..-o1i.rnad.Jmlente 

cOCUllituye el 90 % de 1 .. i.nmamog)oboliDM de ~cie• amco-. Priocipalme'lll.e ee 

geoerWI d.J.meroe con m1 coeficienle de aedimrol8ci6n 1 lS. pero tmmbim .e lum detectado 

~- cmmd.dea de trlsntto•, l-y ~"'ro•. u-de I• propiedmde• de la lgA 

polimttica es ...,.,¡ __ con la clldena o protelna ;J (unida por ealse covalede); ._ 

•oci~i6n e9 eeencial .,... llevwwe • c.bo la ..Uón coa el se. Otta ~91.it;t ea la 

ectividmd de precipitaci6o y aiglutinaci6n ~ con re91>ecto al maa6mero s. 7 
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•~o wlkt'Utknas Jaatt&ll 
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PROTEINAJ. 

Fue descubierta •imultmteamente por Reojnek y cola y por Cederblad y col• cm 1966. La 

cadena J ea una glicoprofefna que contiene entre ob"oa carbohidndos fuco11a. manoaa. 

p.lac'foaa. N-acetiJ-glucosamioa. N-acetil-ga.Jacto•mnina y ácido aiálico. Eat.a glicoprotelna 

~inte8f11dapor 118 re-aiduoe de aminoécido11. que corresponden al tamano de un dominio; 

tiene un PM de 1 S kDa. ea muy hidrofllica y adopta tma f'onna helicoidal. Adent4& p1"'e•C'llla 

una alta denaidad de cargaa negstivaa a pH alcalino por 1111 rica composición de reaiduo11 de 

8Di:noácido• con radical carboxilo. como •on loa écidoa B10p*1ico glutámico (constituyeo el 

40 % de loa mninoácido& totaJea). Tiene un porcentaje considerable de rreonina y en menor 

CWJl:idad wgin.ina_ proli.na. •erina y cia:tetna.. 

Ea divenioa elltudios ae ha observado que loa anticue-rpos contra cadena .J. dan reacción 

Cl'UZ'ada con el se. cadenaa li,8C'l"ml y pesadas de innrunogJobulinaa. lo cual puede deben:e a 

la preaencia de carbobidratoa o a detenninanlea anti~nicoa coaf"orrnacionaJes. F.n general. el 

coateoido de cwboh.idrato11 tiene tma composición Upica aemejante al de cadenas pesadas de 

immmoalobu.Jinall. particulmmente a. y JJ. . Una diferencia e• que todos loa carbohidrato• 

e.cm. localizado• en tm aólo oligotracárido in.senado en el péptido aeftaJ a.pwagina-X

eerinaltrecxüna. Por otra pmte. la aecuencia de aminoécidoe de la cadena .J no presenta 

ilomoJ08fa COD regiooe8 equivalentes de SC O de cadena. ligera& O peaadas de 

imm.mo&lobulioaa. El bocho apoya que la reacción cruzada. se deba al reconocimiento de 

c:..t.obidnilo• comemdo• en inmunoglobulirua y se. 

La c.dena J ea •inletiz.ta. por laa mi.IPDJUI células phunrulitica.a que producen lgA. e IgM. 

pol.imtticu. Normalmente. Ja cadena .J se ha encontrado sólo en la IgA e lg.M en au f'orma 

polimr6rica en relación de una molécula por polímero. 
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LM propiedldea polim6ricu de Ja fgA e J&M e.un defenuin.dall por 19 reaiduoa de 

~ido• lldicional.,. al~ .,.rn.,,..;Jo-lenniDlll de cad...,.. pea...i- de-.. 
imnuDoglobuJU.... Eale ~do adicional de Ja cadena tiene una ciSletna en penúltima 

poaicióo.. Ja cual pttmit" la lmi6o de enla.cnm covaJeut~ coa otros tDOU61neros. Ea 1975. 

C'h..puia propUllo que para el enaamble de Jo• a1ooóme-ro11 de l.gA. ocurTe un intercambio dl" 

enlace9' dillUlfur-o. Con loa 611ÜDo• estudioa •obre Ja enructlra molecular de Ja J,8A dimérica. 

se ha -.agerido que Ju re-acciones de polimcrizacióo •e iniciSJ coo un radical sulfhjdriJo d(." 

tma ci.iefna de Ja cadena J. coa el respectivo f"'lldicaJ deo la lgA monomfflca. 

COOlleCUC"lltemt'Ote. la lUlióo de Ja cadena J a una lgA. p<'T'Ulite que ae Connen enlaces de 

cfitrul.fi.-o con otra lgA.. Se ha dcmom-ado que Ja cadeoa J ltC' 1.aJe a doa cadenaa a. de Ja Iga 

dimfrica.. de•cooociéndoae •Í mmbaa cadenaar pertenecen • uno de Jos mooómft"O•. o~ 

msmera símil•. ae ha demo9b"ado que el SC tmnbim ae UPe a doa cadeu:aa a. a nivel de los 

·~ dom..iaioa cOlllltmlle-•. pero de un mi.no mooómero. Por Jo tmdo. divenros auto~s 

bam propue-sto vsioa modeloa de IgA preaenre en aecreciooea; amo de Joa má' acrptados. 

mue ..... a Ja cadena .J unida • dos clldena9 ~aadaa de Wla lgA.. mientras que el se e1rtá 

1111ido con el otro rnonómero. Se rrpre9Mlta. la lgA. de aeef"'eción. doode la cadena .J se muC!'11fra 

1mida a dos~ a. de uno de loa DlODÓIDerOa y de iglJ:lll f"ort:na. el SC al otro de eJloa. St." 

ha demo.trado que Ja polimmz.ción de Ja J.gA in vltro cteprnde de Ja cadena J y Ja 

prneucia de Ja enzima de intercanbio de enlaces de di.wfiro la cual habfa sido 

previmnenle JocaJjzmda en tejido JinCoide. en conce-ntraciones coDMiderable3
• 

COMPONENTE SECRETOR 

& lma glicoprotelna aintetiz11d11 por tejidos epiteliaJe11. Se le encuentra en secreción en 

ro..- libre o .. ocilldo por unión covalente a dlmeroa de lgA.. Cwmdo el SC está unido a la 



l.gA. ae forma un complejo molecular con mayor reailJtencia a enzimu proteolltica.a que las 

moléall• por aep.-.do. El se diaociado de la lgA. nwevtra s dominio& a •rmejaoza de laa 

cademui: de iD1DUDoglobulimu1. un peao molecular de 70 kOa y a:pllrC1Jt:emente no tiene 

radica.le. iR1Uhidriloa libre•; muestna una gnm afinidad por ta lgA dimkica que qui7.á no 

depeode de la enzim.a de inlercmn.bio dt enlacts de diRUlfuro. para formar e-nleces 

covalenles. Se ha dCUloatrado que el SC p.-ovenir-nte de difc-rentea evpeci.e11 de rnamifero& 

puede combiDBnle '" vuro con la lgA. polimérica hurnana y una vez elrtahlecida la unión no 

pueden •ep.-ur11e con agentes dii1ociantes. Por el contrario no ae realizan combinaciones in 

vitro de SC con imuunoglobuJinas monom~nc~ corno lgG. lgl\t ~ IAA. wm en presencia de la 

enzima de lotercambio de enlace!'G disu.lfuro 7 

TRANSPORTE DE lgA 
Brsmdtzaeg en 1974. fue el primero en sugerir que e-1 SC actua como receptor evpeclfico para 

el tr"mnporte de la lgA d.im~rica a través de cé-lulaa epiteliales hacia fluidos secretores. {..o51 

estudios con microscopia confirntar"on la hipOt~sis~ el SC ea lilintetiz.ado por tejidos 

epiteliales cOOlO ama protelna trmuanemb.-an.al .. cuyo peso molecular es inicialmente de 9S-

l lS kDa. El SC aparece en la trUperficie intenia de liu: células epiteliales y se encuemra 

unido a la membrana por una región hidrofObica. De la intenlCción del SC con la lgA se 

fi>rDlml lmiooes covaJeoles. que han aido detectadas tanto en ratas como en lwrnanoa, P"'º no 

en cooejoa. Deapu~s de la unión. la. lgA diménca ea internalizada en la célula epitelial en 

f"onoa de ve11iculaa y permanece intacta durante el trayecto tnlruicelular. Una vez que finaliza. 

el traoaporte. el SC es dividido por hidrólisis y el complejo molecular ea liberado en la 

mucoaa. La diviaión del se genera una molécula de aponcimadamC'flte 70 kOa que queda 

múda a la l.gA dimérica y un segmento anclado a la metnbrana epitelial que- posiblemente ea 

desradado por la célula7
·'. 



"Jl\ANSPORTE DE lgA SEIUCA A BILIS 

En-. el .-_te de lgA 1-ia bili•. ha •ido -'do par el becbo de - ~lul

epileli.a.. de veslcula bili• .~se. Lo -.ioc- ha •ido .....,,_ .,..- ob.et'vw:ioaee 

de perliai6a '" Yltro de ---i.-. de blpto '"""-· - me 1-i ene--. c~lul• 

.,.-_de '6" ~ca- 1-> ~y - -~ - prodllcto en proúmi- del 

epitelio biH•. Ea -ible que la 14JA de - dlul• pi-e•. que - •ido eoümul

iuici.i-e en ...._..a--·~,.. en ime.W.O. lle- al.._ poc- ria bili• 

.,_... refOl"ZS' ta inaamict.d inlelllinal '· 7 
• 
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DltnCIENCIAS SELl!:CTIVAS DE fsA DE ACUEJU><> A SU ORIGEN 

Aamo•ómica rece.iva 

Multi1"-orial 

Poi;_...; ca 

Auloe6mica douúnmJto coo expre•i6n 

,,..;111o1. 

SECUNDARIAS 

Jnf"ecciooe111 

F*1naco• 

Eai•- deficieoci- de Ja A debido a &dore• ~co• (primsioe) y -i<!n en al-• 

pa:iealnl. la enf"ermect.d puede no 9eT' berect.da •ioo .eamd:mia a 1ma rubéola cOQ8'6oita o a 

.... espoeicióa • flra:mco8' '· 
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Se ha obaervado que la forma primaria de deficiencia •e preventa en algtma.111 Camiliaa como 

.uto•óm.ica ~e.iva y en otnul como .uto•6mica dominare. En la mayoria de 1011 caao• 

Oa.TeD e-spor*dicmneur:e. pero hay mayor incidencia en familia con otra 

innnmodeficicuciaa: como la hipogmnaglobulinrmia. 

Elti.Ceo vwio• eliltudio11 •obre la deficiencia de IgA e.aociada con .ao01alt1U1 del cromo•om.a 

18 el cual puede tener tma deleci6n p..-cial del brazo corto. o del brazo lllf'8o. o pre•entW'lie 

en f"onna lmlllar. Inicialmente 11e penaó que- la producción de lgA pudiera etl'lllr aaociada al 

cromo•oma 18. pero aRJCho• caaoa deficientes de lgA no tienen etda& anomallaa 

cromoaóm.ic&11 y. otro• con laa anoma.!IB.R cromo116micBJ1 pero que no preaentaban ninguna 

deficiencia de inmuooglobulinaa aaociada. 

La tipificación HLA en grupos de pacientes y donadores de aa:DJVe. portadore• de deficiencia 

de lgA ha revelado aaociacionea con diversos anttgenoa de biatocompalibilidad. Entre elloa 

- HLA-A2. A-1 y A-28, B40, B8 y DR3. Tambien loe haplotipo• Al-Bl4, A28-D14 y 

Al·B8. Loa individuo• aainl:omálicoa prcs"1lml rnayor freCUC1lcia de lil-A-B8 y DR3 y en loa 

11inlomatico11 mayor frecuencia de lll.A-B4o>. 

Perfil de la re-apuesta i.mnuoe. por ejemplo en la mayorla de los casoa se encuentran valore• 

norma.lea de la.a deméa inmunoglobuJi.nas aéricas y en una minoria.. hay valores amnentados 

de J.gO e~. Out y cola .• en 1986. encontraron un aumento de loa niveles de IgO en 13 de 25 

deficiente& de~ el cual •e debió a un incremento de las subclaaea lgCH y/o IgOl.de e11oa 

el 20 % tuvo diami.ouci6n de lg02 y el 30 ""• de l.g04. Por otra parte, la dcterminaci6n de 

fgD en suero reveló que en promedio. los deficientes de lgA tienen niveles menores de IgD 

que•- penomu: nonnalea. En cambio. la IgE se preaentó en conceotracione& bajaa. elevad.u; 

o DOl"lllalea. La diaminución de l.gA eérica puede estar causad.a por la dimninuci6n única de 
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En deficiencia •electivw. de l.gA y 8Uloimnunict.d •e RpOrta que el 40 % de lo• paciente• 

tieaea mnliCl.IC!'l"p09 mlli-1,gA y el 37 % ..ri-180- Adcmáll •e encueutrwa relaciooe9 K/L 

mnonnal~ (>2..2 o <1-!5) eo el 37 % de elloa. Otro• smticunpoa .e pre•ealmo en ronna 

vwi.ble y ~e on relación • 1ma eaf"ormcd.ad .-oi.mn&me -.oci_.. como la 

preseocia de .miCUCTpO• ..-inuc;:Jesea en el I~ eritemmo.o generalizado. loa lmtitiroideoa 

en p.cicme. con tiroiditi• y en Ja eaf'onned-.d celiaca lo• ..tj-membcww b•al de lleon... 

Otro. lmlticurrpo• oo relaciooadoa coo una emidad cllnica definida •oo: lo• ..W-múacuJo 

li•o. loa mlli-c--.llcu.lo bili..-. loa mati-múaculo e-alri.do y lo• m:Jli-celul- p.-ietalea 

g:Mb-ic•- La perdida de tejido IUúoide poaterior a la ntirpacióo de mnJgdalu y 

-.denoidodoal.ta dimninuyen la produccióa local de m:Jl:icuerpoa lgA de se-creción. Al 

reapecto 11e ha diKW.ido la poaibilidad de que loa niftoa que fberoa aometido• a esta. 

inlervencione9. ya teaJ-. conceulnlciooe• baj- de I.gA aérica P"'Vi- a Ja cinagia y que eaa 

fiJe la cmuaa de infecciooea reCWTetllea ea eatoa rejido11. 

En C\llmlo a fimci6o innmne hla::oorsl. en c-i todoa loe CRllOll. la f"onn.cióo de mJiticuerpoa 

contra .atfgenoa eapectficoa ea oonn:al y tmnbién laa prueba p.-a medir fimcióo celular 

como Ja~ a PHA y prueb-~caa de hipe-neo11ibilid-t brd.la '-

PATOOENIA 

Se dnconoce con elmd.itud el origen de la i.nmtmodeficiencia •electiva de JAA. 

La determin.cióa de immmoglobulm.. de ..,erficie en Ji.nf"ocitoa e de perwomu1 deficiente• 

de 'AA 911ele ~ oon:naJ_ Loa ni'lmeroa de c~lulaa portadonur de l.gA pudeo catar oormale• o 
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wwwz ••• • .....-e no .e encuenlre lgA. deteCIJlble en el .uero. Por e.ta raz6a ae ha 

pomlldmlo .- eDmte m1 ctei-ecto ea la ~i6a de linCocito. B a ~•ut- pl--*i.c

..-..- de f&A-

SeFa el cam:epto del cie'..-Tollo mocuencial en la •IDteaia de i.nrmmoglobulin.m CJAM->lflO

<lgA). la deficiencia _l.,rtiva de JgA puede .er "' reou.llado de .., bloqueo "" .....,_ 

....-iore• de amdlswcióa.. Tm:abiéa podr1a lr'lll.-.e de un ...... onao en Ja •fmlr•i• o liberaci6o 

de lgA. ya que al adtivmr lird"ocito• de eaitom: p9Cieale• ae ha demo-.do que aecretmn al 

medio de c:ultivo c.midalca comp-.blem a la. oormalea en cumllO a IgO e I,JM. pero no de 

1-A-

Ea otn. eJqMl'rimea(oa. ,,__ dctenn..inm- ai el def"ecto ae debe aol8lllellle a un problema 

~o de 108 liaf"ocitoa B. me co-cultivaron linf"ociloa de penooaa oon:nale• coa liufocitoa 

de pmici~ deficieal:oa de JgA ea preaencia de mitógeoo P'WM.. Al té'rm.ino. •e ob•ervó que 

Japreeencia de liufocito• de pmcictll:e. m:lpl"'im.ió en 1m 80 a 100 % la afme11ia de JgA de lu 

rilal• de __ ...... oorma1 .... 

FAlo9 re...it.do9 llOD ~va. de que exi•e tm mub~ de paciente• que deamTollm. 

liarocitoa T• npectfic:o. p_.. J,gA.. ~ impide la ~i6n de et!lulu B a c:~lu11111 

pl-C99 prodoactonm de l&A. y/o la ..,crecióa de f&A-

A llivel de DNA en la _.,..ia de la. e9900 oe ._, """~ ~ loo A'"D"• que 

codificmi --··-~ a. •in emb.-go - ha vioto - lo• linfocitoo e adivwlo. de -¡-clefici- de JgA no -- el RNAm para la-a. • por lo que"" pooibl" 

- de&cto a nivel de la ._.cripcióa.. 

AmKpae emta. imnlmodeficieocia • cl•ifica COIDO defecto excluaivo de linfocito• B. 

probllblemeate coeEllla en emtoa pacieal.,.. algtm tr..torno de regulación de lüúocilo• T. 
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-- J>« la __._., c-.do y J>« la obeevtlci6o cllnica del .-o de 

en&nne~ ... o--. 8ec>ci....__ 

EJ .,.... et!ipeCCl"o cUnico de eaf"ennedmde-8 mociadm a e .. immmodeficieocia puede aer el 

.....,..._de la ._¡ci6o e-a di~--· por laliolla de lgA de ,._.....,¡6a. Si 

a ellle biitcho ae mllldnl ocr... alteraciooet1 (ya deac:ritm) de la ~ación taJ vez ae 

e..,lic_.,a la ..oci.c"ióa do la deficiencia de (&A. coa _.oúmamidmd: y ~-

DIACINOS"nCO DIFERENCIAL 

La deficiencia •elecúva <k lgA debe diatiqpijnse dét otru inaamodeficiC!OC'i- que C'lS'weG con 

nivel ea b~oa de lgA. como la alaltia telmwectuia.. la cuaJ en na inicio puede DO pn-aealar' el 

cuadlro clinico completo que la cww:tcriza y en cocwe~ia ~er diflcil 911 di~co. 

Al..-o- cmoa de bi~obuJioemia lnalliloria del l..::tmale cwwm1 con nivele. muy 

~o• de lgA. - en la llMly<Jrfa di8111iauye princip- lom nivel- de JsO. loa noalea 

11e ,_,,_.. - loa 2 mio• de edmd. & poaible di.w.a;rtOt1 -di-e cleCennin8ciones 

_,.,.,.de i--'obulinm eu donde - -.,,_.., - pro,_¡vo de lo• nivel...'. 
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CARAC'IERJSTICAS CLINICAS 

La mmym- pstc de 1oa ~ •on permmmm -i.ntom*ic... En llqlléll• que preaenbn alalomM. 

el ~ cUnico tte mmüfie81a fimdmmealalmente por iMecciOlle9 rempiJW:oriu reCU'T'eOles. 

iaf'ecciooe. mi.J::asi•. mala .baorcióo. U.estinaJ. tr..w:orooa ne1.r016gicoa. m.iifesta.ciooc& 

all-rgicaa y Ceoómeoos -.Jloim::m.mea. Con lllJl)'Or freCUC'DCia,, loa paciente-v preaC'lltal:I 

ecúennecllldea 9e00pt1lroonm-c• recurrenl:C"S. c-....t.- por infeccione• bmlo virale11 cocno 

baderi--. de I• vf- rempirwlori- al'- y de lu cavidadea p.-...aaalew. Son fi-ecueote-s. 

especi .. emeate ea nifto• l• otitia medi- recwrenlea. E.o el tracio re.pi.rwlorio inf"erior 

ocmsioaal..meme • pueden prellelllllr oelSDOOJaa crónic- o recurTeDtea del lóbulo medio 

derecho. EM.. inCeciooe• cróoic.m del pulm6n pueden llevm- a secuel- orpuc .. como •

broaquiectMi•. La hemoaideroaia pulmoo.- octSTe twnbim con frecuencia y puede 

cocdimdi.ne coa la cnCC'l"medad pu1moom- cr6oica. Todo eld:o ha aido cooaiderado una 

caa.ec:uaacia de la a.eocia de lgA.., psticulsmenle de la J,gA de aecreción. Sin emb.-go Re 

ba ~do que ..-. buena pmto de Ju inf'ccciooea ret1pinlori1111 reCWTenlea pueden C!'Slar 

mocitldmm mdemM a deficieoci• de .Jbcl..e de J.gO. 

La deficeocia eelcctiva de lgA ae presema taabién con Dlmlif"estaciooe• gutrointestioalea. 

Frecucmemeale loa oifloa tienen llllDlef'Oaoa ~s de di.rea con o ain -ociación de 

.......... .,.rógenoa. OCroe lrmtorDom gmmlrointe.u.J.c11 obaervwloa 900: mala .t>.orcióo 

ÍlllnllÍDa1 por llltrolia de 1• velloaidadea de la mucosa. Almoeolo de Ja &ec:ueocia de 

...rermedmd cetimca. la cual puede pre~ ea cual~er edmd y es completmneale 

memejmale a la eaf"ermect.d celiaca no •ociada coo deficiencia de J.gA La colitis ulcero.a y 

la -ui• regi-i o eal"ennedad de Crobn y la hipespl-ia nodular linfoide, bmlbién "-



eido eacodl'WIM - mociw:i6a coa la deficiencia melectiva de lgA.. •i como deticienci• 

-.z:imMi- • di-tri--

Se ta.a deKTito ~ de -.Ua pen:ücio.a ea un lálmero ei8Dificmvo de ptKiC!llle8. loe 

cualee ti- _.,.__ c.-.a el fador ~ y 1- ~lul- psiet.lee .-.;c-. 

Hillológi.canede. lM biop•i• iale9linalee de p91eie&ee coa deficiencia de Ja.A .-oct-a a 

- vsi- de p-logl- dif-., - .., - - 1- c<l>lul• prodPct.._ de 

taM en la muco- del yeyuno y recto. No ee ha eocoatndo cOCTel.ci6o entre el llÚIDH't> de 

c.&lul-pr~ de IgA en ta rmaco .. i.nle...._. y loa aivelee; de 18A. ea el -..ero. & la 

muco•• del lnlftll:ino de algtma• pacienle11 ee ha demoetrw:lo la pre.eecia de un ..ricuerpo 

~b.-1. 

La -...eocia de J&A de eec:reci6o en la OlllCoaa inlHlinal permite la llbeorci6n de vwio. 

--pn>t6icot1 de la dieta. lo cual~ • ...,..;.,... un -o de lot1 titulot1 de 

---.,,_... ..i.mo• de ell09- EA.., Hllldio de pllCiede• coa deficiencia de IsA se 

eoconlr6 que .,.asiaw:lwnte el 90 % .-e• ::at.l:mn pncipitiw efric• coalra la lecbe 

bovüm,. y en -o "91udio el 40 % pelle-uo .,.;cuerpo• c-. .._..bovino. de ,,_..y de 

estMro. Eme becbo e• i-- a....io - detnmÍlmll niveles de JgA CCXI .,.;noepoa 

prep_....,. en C--.. ys - --- •-v.1...--ióa ettóoea de lot1 niveles de JgA 

_._ 
Ha •ido de9crito el c..o de un nifto con vmlore. oonnalee de .. innamoglobulU- ekicas. 

pero coa - di..W-ióa de lgA de .ecnciilft - 9D .aliva como - llcpido inle«inal por 

~ided ftl la •fnte•i• del componmle eec:retor. La eaf"ermed9d de etlle pecieale ee 

mmú.fnt6 como.- C91didiMi• ime91tiuaJ cr6aica con di~• re~. 



Un cOll9idenble dunero de penor... coa deficiencia de l,gA .ufi"en adrmM al@Plllll f"orma de 

ha de•crito la -.ocieción de e-. 

immmodeficieocia 9electiva coa tiroiditi•. tirotos.ico•i•. m'lriti• retmmloiM. lupum 

erit...-o.o ~i.z:mlo. •lodrome de SjO(lrl:!'ll.. denmllomiositi•. mle'lllia pernicioaa.. mlftlli• 

bemol•tica ..aoi..amlme y la beptlliti• cr6aica 8Ctiva. Aunque la ..aci9Ci6n de la deficiencia 

ele f&A y cier1o• trwmltOl'D09 .-Oimmmlitwio• puede •er fOl"tu.ita. la elevwla hcueacia de la 

deficienciadelgAenel 1-erit-..oo~izmdoy m1ritio~oide (1:200 • 1:100) 

tiene 11ignificmacia esmdllll.ica. Al pseeft'". de la deficiencia de lgA no modi6ca I• 

mmú.f"ecw:iooe• cllnie88 de e.ta uno de e.to• cumdroa. que ae preeeal.SI eo la f"orma hmbitual. 

Otra -.ociKióa ~ de la deficiencia •electiva de lgA,. son la oe-opl•i•. Al igual 

que olra8 inmlmodeficieoci-. como la ••común vwimbte•• hsy UD amneoto de frecuencia de 

aeopl•i- epiteliale• y linf'oreticul.-ea. fimo sido reportado• en eatCH pm:ienl~ el ..-coma 

de dlulM reticul.-ea. el c.-cinoma de cflul- e11cmmoaaa del e-eófqo y el pulm6n. limcxna, 

cmn:iaoam inlutinal y eaf'ennedad de Ho<Wcin- Ademá8. b"aatoruoa oetr0lógicoa como .taxia 

taleasie-ia, neurop.Ua •eooorial coagmíta. .-et.do mental y convulaiooer. 

l.7 



ENFERMEDADES ASOCIADAS A LA DEFICIENCIA SELECnCA DE IgA' 

n-JFECCIOSAS lnf"ecci.,_. ~ de vt• ,....,;..,.,.;. _._ y 
csvidmdes ~e•. Ncuaaimd• reC1ST'ellles. 
~on-iL Clrwlllloma f:l'"ónico por C6ndida. 
Vsicela tilbd 

GASTROINTESTINALES: Di...-e• crónica. Abeon:i6o illt...w.I defici-e. 

AurOINMUNES: 

NEOPLASICAS: 

NEUROLOGICAS: 

OTRAS: 

Eaf'ermect.d celieca. Coliti• ulcera.a. E.af"ermedlld de 
e.roba. Hiperpl-ia aodal• liaf'oidc. Deficiencia de 
1~ Anemia pernicioaa. Pmxre~tia. Cirroai•. 

Arlriti• r'C'UIDllloidc. ~ eriteum&oao geneRlizado. 
Tiroiditi•. 

C•cincxna inle9tinal. C.-ci.noma de c~lul• eacmno- de 
"96fiigo y pulmón.. T"unama. s.croma de célul
reticuhrH. Eaf"enne.t.d de~ 

Atmda telamgiectmia. Neurop.Ua •eaaorial coqpoita. 
R-.lo -.l. Convulaiooea. 

AJérgi~. Endomnop~-. S.-coidosia. Fibro•is 
qufotica. Netriti• cróa.ica. 

18 



TtSIS 
• l.A 

11 Df:Bt 
lllUOTECl 

Ea 1- poblm:iooe• ~ic- .e eocueutra la deficiencia •electiva de J.gA coa nmyor 

•OO dewccmocidM • .e ha prc>pUe'9to que la -..eocia de J,gA •i!l"ica dimninuye la cmJlid-' de 

.atÍcwrrpo9 que pueden competir por lo• ...Ugeooa que •e tmea coo J&E. La .-eocia de lgA 

de eecrecióa -..nema 1- po8ibilict.de• p..,. que algt.m<>• alC"f'WCDO• crucen la lllUC'O•• 

alergi.L En reci~ necido• •moa• que no aon alimeoa.do• al •eoo mm.erno la CS"'CDCia de l.gA 

de •ecreci6o eobre la muco- imestioal 8e' ha relacionado con la aeasibili.Z9Ci6a a cierto• 

Alguno• paciealea que hm:J recibido tnmldiui:ioora de producto. •-.guineo•. mdquiereo tttuloa 

alto• de .aicuerpoa contra IgA y pueden deamTol1• reaccione• mmfi.16.c:ticmt peliwoau 

..r.e trufil9iooe9 albaecueolea. Sin embcgo. se debe corwidena- que mm. pstc importante de 

gmmmarglobulina,, por lo que no queda cl.-o •i lo• mllticuerpoa coarra l.gA •on mJl.oSllicuerpoa 

o tma cormecueocia. de la .enaibili.zaci6n. Üb"1l8 poaible• fUie.dea Be'll9ibilizmlte. aertm:1 la 

leche malerna o IM reaccione11 cnazadas con im:nunoglobulm.. bovU..S. 
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TilATAMIEl'n"O 

E.n la -=tualidml no cKillte mm1era de mejonr la •lnte•i• endógena de lgA.. ni tma f"onna 

....- de adm.ini...._.la p .. ivwnenle. La ~obuJioa comercial contiene muy pequeflu 

~et.des de JgA que lejo• de 110lucionw el problema. pueden provonr ea el paciente la 

f~6n de .-icuel'pO• ..t.i~f.gA que lo lleven a re11eciooe. imafil6cticm peligrom. Por la 

mi- rmz6a bnlpoco de-be .. _.e pi~ ni otro• derivado• de la •-.re:. •i el paciente 

requiriera de tma tnmsftmión. debe ua ... e paquete de eritrocitos lavado• p.-a. minimizw las 

rtt9CC'ioaee po......m.ionalee. La ~jor •oluci6n ea eldo• pacieule• ea la cr.o.fuai6a -1-
EI .....meato ea irimoaúllico y va a depender de las 1111S1ifeatacione• c11nicu de cada 

p.cieme. Cwmdo hay em-ennedlld _.oinmune uociada.. enfermedad celiaca. alergias o 

cuü~er otra p9ol08fa. .e da el mimno b"'lllmnicalo que en paciente• •in deficiencia de lgA.. 

Ea el e-. de•- iaf"eci0De9 •enopul:IDOll.-e• reC1.S'l"enle• deben u._..e 81libiótico•. tmolo ~ 

·- epi80Clioa .....SO• c:omo eo ronna pro616ctica en lo• intervalo• p-. evitmr Ju aecuelaa 

20 



RESUMEN 

EA el ..-... la JsA puedo ene"'*•- - f"onaa ......-rica o dim«ica (e- 61tima !mida 

tmnbiñi por mua cedena J). miemr.. ~ en amco- .e eocuealra la lgA aecretoria.. que es 

dim6rica y tieue -OC"imdo ma polipt!pticlo conocido COlllO e•-. nrt• ~. que e• un 

receptor poliempectfico p_.. im:nlmoglobulina cspreeado ea la ...,erficie de •- ~lulaa 

epitelialee. i... c61uJ- pl....-ic- del tejido linfoide aaoci.do a I• amco- •inlet.izai y 

9ecretm:J la lgA d.imftica. la ami •e ame a su reet"plor (compoDftlle H:cretor) ea la ~cie 

baaol•nwl de Ja célula epitelial. Eala eodocita y trwMiporta dicho c~lejo a tnav~• de su 

citoplamna tm.ta su otro polo (apical). donde el complejo fAA-compooenle •ecretor e11 

libermdo 1-c-ia la luz de la muco.._ El componente .ecrrtor confiere a la J.gA reailll:eocia a la 

digetlti6o por euzi1Da8 proteollticu". 

La •ignificw:ióa cllnica de la deficiencia srlectiva de IgA ha •ido tnm:eria de coalrovenia en 

la liter11bra inlenmcioaal. eieudo éllta la mM fi'ecueale de IM imnunodeficiC'IXi• primmiu. 

I• ~ afectmdas pueden acrr •inlom6tic• o -illlomlllic... Apsealemellte. la gnn 

mayorla de 108 ca.o• oo pre-. •IDI- de eaf"ennect.d al- como ha oído obtoervado 

ea.-. aerie. de -H de_.... Sin emb8llO - ba c.-que al- de e91oo 

individuoe de98TOll.a alguna pmGlo&fa MOci.s.a con el correr de loa .nos. 

F.o el ,upo que pre9ellbl •id~. la deficiencia aelectiva de lAA. •e eleva a ci&aai 

e.tadllrlicmnet:de •ipificsivmm C'lJ8Ddo ae •ocia a enf'ermedadea al&"gic- o .. oinmune•. Eo 

poeral. la pre...r..ci6n cllnica ea ..anmneale ~·ya que ae le eocuealra en relación 

coa mi mmplio e11pectro de pmologf- que inc1uyrn: inf"eccioaea recta'Tedea. mala llbaorción., 

eolia• nwct.dea _.Oi111111Ste9. al&gicaa. netr016gic.a. eodocrinaa. oeop168ic- y otraa. 
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