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IN l'IttL1)1 . ( 	ION 

,as ininunoddiciencias son causa de infecciones !.iraves 
recurrentes. cuya presentación es rara, riTortandose una incidencia 
de las innumodeficiencias primarias de aproximadamente 1/10 000 
con excepción de la IgA asintomatica t 11. las inintmodeficiencias 
pueden ser primarias o secundarias, dentro de las primeras 
encontramos dos tipos: las debidas a defectos en los sistemas no 
especificos de inmunidad, que incluye el sistema fagocitico y del 
complemento. y las deficiencias en la inmunidad específica que 
resultan de defectos intrínsecos en los linfocitos 	13. 

I..os defectos de litgocitosis pueden deberse a alteraciones a distintos 
niveles como son: a)defecto en el número de células iligocitarias, b) 
deficiencia de opsoninas, e) inactivacion de mediadores, d) defectos 
celulares. 

La deficiencia de la adhesión leucocitaria es un detecto celular. en el 
cual existen trastornos de adhesión (le los netarófilos al endotelio 
vascular para migrar a los tejidos (2). 



ANTECI,,1)ENTES 

finales de los años setenta v principios de los ochenta se 
describieron pacientes con infecciones bacterianas recurrentes 
graves en quienes sus leucocitos mostraban diversos defectos que 
abarcaban funciones como unión a complemento iC3b, ragocitosis, 
generación de superoxido por inducción de partícula, quimiotaxis, 
unión a monocapas de células cndotclialcs y citotoxicidad mediada 
por células (2). En 1974 se da a conocer el primer caso de 
deficiencia de la adhesión leucocit aria. Es una deficiencia congénita 
ele glicoproteinas de adherencia leucocitana con carácter autosómico 
recesivo, hasta el momento se han reportado *rededor de 60 casos 
(3,4,5). La mayoría de los cuales han sido reportados en los Estados 
Unidos, y otros en Francia, Flolanda, Reino Unido y :lapón (6,7) 



O 11.1 ETIVO 

1...)ar conocimiento del primer caso en México de la deficiencia de la 
adhesión leticocitaria como causa de intutmodeliciencia primaria. 

Dar a conocer las características clínicas y de laboratorio en los 
pacientes con deficiencia de la adhesión leticocitaria, para 
orientación del diagnOstico temprano y tratamiento oportuno 



NIATHZIAL Y iYIETODOS 

Diseño de estudio: Descriptivo 

2.- Población de estudio Paciente con diagnostico de deficiencia de 
la adhesión leucocitaria en México, establecido mediante cuadro 
clinico y exámenes de laboratorio. 

Fuente: Expediente clínico, registros de laboratorio de 
Inmunología, informes en Medible. 
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La CláSk".3 deticicuci,t 1.11 13 adhesión ICIICOcilarja 	 es una 

inintmodeliciencia primaria, poco frecuente, en lit cual se reporta un 

déficit o ausencia en la expresion de la glicoproicina de superficie de 

los ileon-oídos 	complejo ('1)11,-(L)18), condicionando así una 

alteración tanto en las t'unciones dependientes de adhesión de los 

neturófilos como en su relación con otras células del sistema inmune 
(8). 

La migración de los neutrófilos desde los vasos sanguíneos hasta los 

tejidos es un proceso dinámico, el cual involucra una serie de pasos 

que permiten la adherencia de éste a la pared de las células 

endotehafes y de esta manera su reclutamiento al sitio en que existe 

un proceso inflamatorio. Este evento se lleva a cabo mediante cuatro 

etapas secuenciales básicas: contacto, señales de activación, 

adhesión fuerte y migración trans-endotelial (9,10). 

Durante el contacto entre los leucocitos y el endotelio se genera un 

rodamiento lento de las células circulantes, seguido de la 

intervención a nivel de la pared del vaso de factores que son la señal 
de activación que estimulan a moléculas de adhesión tales como las 

integrinas. Durante la etapa de adhesión alerte las integrinas 

interactuan con otras moléculas de la supefflunilia de las 

innumoglobulinas que originan el cese del movimiento y cambios 

morrológicos del leucocito, como un paso previo a la migración 

hacia el tejido en que ya se lleva acabo una respuesta inicial de 

inflamación, todo esto dirigido por factores promigratorios (9,10). 
El proceso de adhesión de un neutrófilo y su migración al sitio 

especifico de inflamación se inicia a nivel molecular mediante la 

participación de receptores y contrareceptores de superficie 

conocidos como Moléculas de adhesión. 	listas moléculas se 

clasifican en d tipos : selectiva s, integrinas, superlitmilia de las 

innamoglohnlinas y cadherinas 10,11 ) 



Desde que en 19.71 se reportó el primer caso de DAI, han 
aparecido reportes con mas de 50 pacientes. que identifican de 
manera flIáS tellIprtnil el curso clínico de esta ateccion, aún antes del 
nacimiento, ;tsi como tipos y grados de severidad. permitiendo ast 
una intervención y control médico temprano (5.0.1 r. 11.15) 

[II contacto entre los neuirotilos circulantes v células endoieliales, 
debido a un estimulo inflamatorio o daño del tejido. genera una 
interacción a nivel molecular entre receptores v contrarreceptores, 
los receptores en el nentrOfilo que intervienen a este nivel son la 
1.-selectina que es una glicoproteina que se expresa 
constitutivamente sobre la superficie de la membrana celular y cuyo 
contrarreceptor se desconoce, y el carbohidrato conocido como 
Sialyi 	Lewis X 	(NetiAcci„2.36a111 ,4( Fuer/. 1,3 )(rIcNAO que 
constituye el ligando para los contrarreceptores que son E: selectiva 
y l'-selectiva que se encuentran a nivel de la superficie de las celólas 
endotelíales activadas (9.10,16,17). 1 a 1'-selectiva se encuentra 
almacenada en los gránulos citoplastnaticos y es movilizada a la 
superficie celular, en cuestión de segundos a minutos después de la 
estimulación con histamina y trombina, mientras que la E-selectiva 
se expresa en horas al ser estimulada la Mo-síntesis de novo por 
lipopolisacárido 	factor de necrosis tumoral (TM') e 
intedeucina I (4.-1) y permitir la expresión de su gen (10,14) Una 
vez expresadas en la superficie endotelial se genera una adhesión lo 
suficientemente fuerte para inducir el rodamiento de los leucocitos 
sobre la misma. Después mediante factores que originan una señal de 
activación, para que por medio de las moléculas de adhesión 02 
integrinas se lleve a cabo una unión más firerte que permita el paro 
total de los leucocitos que se encuentran rodando. 	Entre los 
factores que sirven como señal de activación en esta etapa se 
conocen a la interleucina quimiotáctica S (11,8), interferón gamma 
(IFN-y), 	factor activador de plaquetas (PAF), componentes 
lipopolisacáridos de la pared bacteriana TNF, 1E-1 y productos del 
complemento, algunos estudios sugieren también la participación de 
la Lselectina como señal de activación de las 132 integrinas 
(0,10.18), Esta etapa es efímera pues dura cuestión de segundos. 



La etapa de adhesión fuerte se inicia con la activaciOn de las (l2 
integuinas Las integrinas son moléculas íle adhesión 
beterodiméricas, compuestas de una cadena polipepudica p2 
constante de aproximadamente 750 aminnacidos tCD18) y una 
cadena polipeptídica u. variable de 1,100 aminoacidos lCD I I ) de la 
cual existen tres tipos • CD I la (lymphocyte ftinction-associated 

allligen- I  (1-17A-1)1  presente en la superficie de todos los leucocitos), 
CD 1 lb (Mac-1. presente unicamente en neuttOrdos. monocitos 
celulas natural killer) y CDI le (gp 150,95. con una distribución 
similar a CD1 lb) (9-11,19,3(339), 

Al unirse la cadena a variable con la cadena It?. constante 
originan tres moléculas de adhesión diferentes ( CD 1 la(CD18, 
CDI lb/CD 1$ y ('D11cICI )18). 	Las int egrinas una vez activadas 
se unen a su contrarreceptor especifico en la superficie de la célula 
endotelial, que son las moléculas de adhesión intercelular I y 2 
(ICAM 1, ICAM 2). (CAN) 1 e ICAM 2 interactuan con CD11a, e 
ICAM 1 también es reconocido por CD1lb. La expresión de 
ICAM-1 es mínima sobre el endotelio no estimulado sin embargo se 
incrementa por el estímulo con citocinas, mientras que ICAM-2 es 
constitutivamente expresada y no se modifica al activarse el 
endotelio (17,18,19,20,2 1 ). Id paso final después de la adhesión 
fuerte es la migración trans-endotelial en que los neutrófilos 
migran al interior de los tejidos inflamados mediante cambios en su 
morfología, adquiriendo un aspecto aplanado que le permite su paso 
a través de los espacios intercelulares endoteliales, bajo influencia de 
l'actores pro-migratorios (9,37), 



El 	.-1 es un desorden autosómico recesivo caracterizado por 

una 'natación del gen que codifica la subunidad (12 común (('D I 8) 

compartida por las tres glicoproteinas de superficie 1,17 A-1.Mac-1 y 

p150,95 V Se caracteriza por una alteración en la expresión del 

complejo CD11/CD18 impidiendo así una correcta interacción con 

sus contrareceptores en la superficie endotelial ( ICAM-1) y no 
logrando ata llevar a cabo la etapa de adhesión Inerte y migración 

transendotelial de los neutrótilos (13, 17). Se ha reportado un cuadro 

clínico muy similar a los pacientes con DAL-1, sin embargo la 

alteración molecular que caracteriza a estos niños es debido a la 

ausencia del carbohidrato Sialyl-Lesvis X, receptor para E-selectina, 

en la etapa de contacto e se conoce a este síndrome como 

deficiencia en adhesión letatocuaria tipo II 	(DAL-11) 06,384 

En la etapa neonatal se ha descrito una alteración funcional de los 

neutrótilos, análoga de DAL-I, dependiente de alteraciones 

cuantitativas y funcionales de CD1lb/CD18 en sus neutrótilos que 
pueden explicar en gran parte la susceptibilidad del neonato a 

infecciones de tejidos blandos y sistémicas (22,23). 

Estudios moleculares han revelado patrones diferentes en la 

expresión del gene de la subunidad CD-18 ((3), siendo 5 diferentes 

mutaciones las descritas, cada una con diferente fenotipos. 	La 

subunidad p puede estar ausente, presente en pequeñas cantidades, 

anormalmente pequeña, grande o normal en apariencia pero incapaz 

de asociarse a la 	subunidad ra. (13). Anderson sugiere que en los 

cuadros con deficiencia moderada solo una pequeña cantidad de 

subunidad 13 se sintetiza y solo una pequeña cantidad de a puede 

conjugarse con y ser expresada como un complejo maduro c(132  en 

la superficie de la célula o (.tii depósitos latentes intracelulares. 	La 

cadena cc libre parece ser degradada (14). Se manifiesta esta 

mutación en la ausencia o deficiencia de la 132 integrina que se halla 

sobre el neutrótilo: 1,12 A-1 ( 1)1 1 a/CD18), Mac- I (CD I I b/CD18) 

p 1 50,95 (CD I 1c/CD 18) 



[ida alteración impide la m'ion adecuada con su integrina 
correspondiente que se encuentra sobre la superficie de la celulas 
endoteliales, impidiendo asa una union estrecha netanqiii,,,ialiila 
endonalial que permita el paso del grantaloctio al sitio de la infección, 
persistiendo así en ypildeti callhdatieS en el interior de 10'.: Vaswl 
sanguíneos y practicameme ausenten en los sitios de. indamaciein-
infección Pacientes con una torma moderada de la enftainedad 
muestran una expresión parcial del (.1)11-(1)1S cursando ron un 
mismo tipo de infeciones pero sobreviven mas tiempo. 
Fu cuanto a las funciones de los nentrolilos se han reportado 
defectos en la movilidad, figocitosis de partículas opsonizadas por 
it.'3b, 	migración 	dirigida 	por 	granidocit os, 	hiper,ulherencia, 
eitotoxieídad dependiente de complemento y anticuerpo-; .;.ea como 
citotoxicidad mediada por linfficiios y natural killet, que estan en 

relacion directa a la gravedad de la deficiencia de la subunidad 
cauram ({},11,3(1,43,41). 

La inmunidad humoral 	tininunoglobulinas sericas totales y 
fracciones, valores de complemento heinolítico 	\. la 
hipersensibilidad tardía (pruebas cutáneas ) se reportan como 
normales, así como función de la enzima nicotinarnida-adenina-
dinucleolido fosfato oxidasa ( NADP11), mieloperoxidasa o 
desludroreuasa -glucosa 0 fosfato, descartando así que la alteración 
se deba a un defecto interno en las vías del estallido respiratorio o 
quinnotaxis dependiente de inmunoglobulinas (12,11). 

FA cuadro clínico de estos pacientes se caracteriza por presentar 
infecciones graves y recurrentes (le tipo bacteriano, generalmente 
involucrando piel y tejido subcutaneo, oído medio, mucosa 
orofaringea, abscesos o celulitis subcutánea, gingivitis, periodontitis, 
traqueitis y faringitis necrozante, progresión a la necrosis en los 
tejidos infectados (12,14) e infecciones sistémicas, principalmente 
debidas a Staphy/ococcus auren.s., Sireinococens a y fi hemolífico, 

l'roten.s. mind>dis, Psendomonas aernxinosa y Escherielna culi 
(10,25); desprendimiento tardío del cordón umbilical. retraso en la 
cicatrización de heridas, con formación de cicatrización displásica, 
leueocitosis persistente (12-100 x1071itros) y ausencia de material 
purulento (21,39,40,42). 



.a utenttlteaciOn temprana de los individuos afectados en Familias 

(le ab rii.‘sy.o. es lo más importante para proveer de estrategias de 

tratamiento Debe iniciarse tempranamente terapia antimicrobiana de 

amplio espectro; en infecciones sistéinicas graves que no responden 

adecuadamente a tratamiento antibiótico se recomienda el inicio de 

antiffingicos va que estos pacientes son limcionalmente 

neutropenicos Ira importante la cobertura antibiótica previo a 

Cliaigltier procedimiento dental Se recomienda el uso de antibioncos 

protiltacticos.Los pacientes con DAL pueden recibir todas las 

vacunas 

La transtiisión de granulocitos es útil en casos selectos de 

infecciones que no se controlen, sin embargo su uso se limita por el 

riesgo potencial del desarrollo de aloanticuerpos. Hasta el momento 

el único tratamiento correctivo es el transplante de médula asea. 

lis recientemente se ha empleado la terapia génica somática 

mediante el uso de vectores virales (I I ,26), 

lo 



CASO CLINICO 

Paciente masculino con antecedentes de onthlitis al tercer día de 
vida. coi retiro quirúrgico del cordón umbilical a los catorce días de 
vida, cursando además con hepatoesplenomegalia, bronconeunionin 
y reaccion !Queen-10We en este pri mer  ingreso. 	Al coarto mes de  

vida, acude al hospital al ser enviado de un hospital de segundo nivel 
con una celulitis perianal y sepsis por Klehsiella pnettmonie. 
octavo mes de vida presenta una otitis media bilateral y 
otomastoiditis debida a estafilococo coagulase negativa 
.S'inprocoecits pneumoniae; a los 11 meses presentó címdidiasis oral 
y genital, lesión ulcerativa perianal sin formación de pus que 
progreso con formación de tejido necrótico (dejando como secuela 
una cicatriz displásica), bronconeumonía intrahospitalaria y choque 
séptico por Psendomonas t'eruginosa. Se realizó médula ósea que 
se reporta en M I con predominio de segmentados Para la 
valoración de la inmunidad humoral se efectuó una determinación de 
isohentaglutininas resultando normal con grupo sanguíneo O Rit 
positivo (4+), isohemaglutininas título and-A positivo hasta 1:128 e 
isohemaglutininas título and-13 positivo hasta 1:W Las 
innumoglobulinas séricas se encontraron por arriba de los valores 
normales ( IgA 179 mg/dL, Ig(3 2,710 mg/dL, IgM 315 mg/dl, con 
valores de referencia de 37±18, 	± 219, 54 :I: 23 respectivamente 
e IgE 320 3,11/m1 con valor normal de referencia de 10-60 111/m1). 
Los valores de complemento resultaron normales (C3 188 mg/dL y 
C4 32_2 mg/dL con valores de referencia de 85± 193 y t2 ±36 
respectivamente) Para valoración de la inmunidad celular se realizó 
una prueba cutanea de hipersensibilidad con toxoide tetánico 
positiva con 8mm de inclinación y PPI) negativo, así como una 
subpoblación de linfocitos y funcionalidad de neutrófilos. 

Al egresarse asintomático persistió aím con la leucocitosis que lo 
caracterizaba desde el nacimiento y hepatoesplenomegalia, La cuenta 
más baja de leucocitos durante su seguimiento fué de 31,000 
cela/aun` con segmentados 65% y bandas del 9% y el corneo más 
alto de leucocitos lié de 171,000 leucocitos/mm' con segmentados 
de 73% y bandas del 11%. Fallece en su domicilio a la edad de 14 
meses sin podérsele realizar autopsia. 

No se evidenció consanguinidad en la familia o historia familiar 
de la enfermedad, • habiéndose estudiado a los padres en quienes no 
se reveló alteración en el tonteo o funcionalidad de los neutrólilos. 
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I, A14)14.14(11110 

NIVI''.I d SEIZICUS DE INNIUNOG1.0111.1,INAS A,G,M Y 
CONIPLENIENTO 

1.0s niveles de t'3, (1, IgA. IgG e 111\1 bici un determinados 
por innumodiliision radial según la técnica de Mancini (27), teniendo 
un control para cada proteína, todas las nuestras bteron evaluadas 
por duplicado .  

SEPA IZA(..:H.)N 	CELULAS iNiONON [(.1.1i:A RES 1' 
CELL LAS l'O 1111011FON I1CLEARF:S DE SANGRE 
PERIFERIC.A. 

Para todos los ensayos que abajo describiremos se requirió 
del siguiente manejo del paquete de células del paciente y de un 
control pareado por edad. 
Las células mononucleares fueron separadas de una muestra de 
sangre venosa heparinizada por centrifugacion de un gradiente-
densidad (28). Los polimortbnucleares se obtuvieron mediante la 
lisis de los eritrocitos y se ajustaron a una concentración de 
I millón/mi de solución salina balanceada de Hanks. 

CITOMEIRIA DE FLUJO: CIJANTIFICACION DE CDI la y 
CD18 EN POLIMORFONUCLEARES. CUANTIFICACION 
DE SUBPOBLACION DE LINFOCITOS. 

Pata delimitar la región de células tanto polimorronucleares como 
mononucleares se utilizaron anticuerpos monoclonales 
CD14/CD45, además de GAMMA 1/GAMMA 2 como control 
negativo. El ensayo se llevo a cabo por duplicado. 

Las subpoblaciones de linfocitos fueron caracterizadas como 
CD3/CD19, CD3/CD4, CD3/CDS, CD3/CD168156 con el uso de 
anticuerpos monoclonales. La ininunduorescencia de la membrana 
lime medida con un citómetro de flujo (fluorescence-activated cell 
sorter, Becton Dickinson). 	El mismo citómetro se empleó para la 
medición del porcentaje de neutrótilos que fueron positivos para el 
anticuerpo monockinal ant 	Ila y CD18 



CAPACIDAD 11,1C1'ERICIDA 

/,st herichia culi se ajusto a l x10" hui ert tioin), se opsoinzo  con 
sucio AH humano id lo(),,, aerceandose posteriormente 2x104  
polimorffinucleares paca obtener un volumen de un mililitro ( relación 
50. I ) El ensayó se coire por triplicado, tomándose alicaiotas para 
hacer diferentes diluciones en agua destilada, sembrándose en placas 
de ruar al tiempo 0 y nO minutos incubando estas placas durante •18 
bolas a VIT Al término de este tiempo se comí) el número de 
unidades Ibrinadorits de colonias. para obtener el indice de 
capacidad hactericida (29) 

QUINIIOTAXIS 

1,a quimiotaxis fue evaluada con una técnica de microquimiotaxis en 

una cámara de 4114 pozos (método de Boyden) (30), para evaluar la 
migración de neut roídos en ausencia de quimioatrayentes (migración 
al azar) y en presencia de quimioatraventes tal COMO zymozati 
activado con suero. 

QUINHOLUNIINISCENCIA 

1,a quimioluminiscencia incrementada con Laminol rue evaluada 
como previamente se describió por 1.1:Ázioni (31) con un luminómetro 
1,1(13 (modelo 1251). 

DETERNIINACION D8. NITROAZUL DE TETRAZOLIUM 

Se utilizó una prueba cuantitativa de NBT (32). Reportándose el 
porcentaje de reducción con respecto a un control, utilizando un 
espectrotbtotnetm (Reckman modelo 20) leyendo con un filtro de 
570 nin. 

Cuantificación de leucocitos y subpoblaciones 

Debido a la similitud en el cuadro clínico de nuestro paciente con 
aquellos reportados en la literatura con síndrome clásico de DA se 
realizaron estudios que incluyeron el comen y fluir:ion de los 
leucocitos. 



11 total de leucocitos en uno de sus imu.esos lit de 07,000 cel 

valorados por un apatato 	cim un 1.1"o de linlOcit()s, 
m(u)t)citos (le •1" )r ti2", dc 	 ',111moblaciones de 

linfficitos rue la sieitiente butileno T (('D3 t )1.09(1 ,..•¿q /aun' (50'./0). 

linfi)eitos 1; (C11191) 	3(100 cel /nun' 

((`173 +.(1)4 	) 	1,381 ce! /mm3  (30%) 	lin(ocitos 	(('1)3 

(.1)8-( ) 1.311) cel 	(H%), células NIK (Cl) I o ,C1)50 ) 

1.310 	c.el /nun' 	(11%) 	Itelación 	lint'ocit(),; 	I 	/ 	l',• 

(C03 1 (1)4 i/('03; 1'08 f 	2 

Valoración inmunidad celular 

()ttintiotaxis 

Movimiento al azar 	 Otx( A B)'` 

Paciente 	 "33 ton 

testigo 	351tm 	 82 pm 

Quinnotaxis con suero AB conteniendo (75a 

Prueba de fagoeitusis (Quindolunduiscencia) 

Pico máximo sin Zymosan 	Pico máximo con Zymosan 

Op (A11)*  

Paciente 	 377 mV 	 390,26mV 

Padre 	 40,97 mV 	 718 599 mV 

Testigo 	8511  niV 	 738.966mV  

* Opsonizado con suero AB 

Capacidad liactericida 

Al tiempo 	O mía 	‘12')', 

Al tiempo 120 mili 	8 
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Prueba de reducción tlel nitroavad de tetrazolio 

Sin le\ adula 0 7815 nm 	Con levadura 1 (1(15111-11 

Valoración de (. 1)11/CD18 

Anticuerpos Monoclonales 

MI la (%) (1)18(0 /0) 

Paciente 0.13 0.05 

Padre 95.81 97.60 

Madre 97.5 07 t, 

'Iestigo 98.05 08 74 
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DISCUSI ()N 

tina característica constante reportada en los niños con 1)A1, es 
la neutrolilia, con cifras que oscilan de 20.00 a 1M),(100 neturordos, 
aun sin tener un proceso infeccioso, así como una canta tardía del 
cordón umbilical (8,11,15,40,41) 11 cordón umbilical se desprende 
comúnmente entre los dias 15.91:5 días en los tintos nacidos por 
parto y 12,0,±4.2 días en los nacidos por cesarea (34) prolongandose 
en niños con alteraciones en el corneo y 'Unción de los neutrofilos 
(35). El paciente reportado amerito el retiro quirúrgico del cordón 
umbilical al no presentar caída en el día 11 y estuvo asociado a una 
onfiditis, siempre se mantuvo con cifras que oscilaron entre 31,000 a 
171,000 leucocitos/1nm' con predominio de neutrolilos. Se reportan 
también cuadros frecuentes de infecciones bacterianas tanto en piel 
como generalizadas (4); nuestro paciente presentó cuadros de sepsis 
por Aleb.siella pizeinnonície, y P.s'Cudomonas aermitiosa , así como 
otitis media, otomastoiditis, úlcera crónica en región perianal sin 
(M'Ilación de pus y posteriormente con cicatriz displásica. 

El aspirado de médula ósea en el que solo se reportó en nuestro 
paciente un predominio de segmentados que es lo común (14). 
Tanto la inmunidad humoral como las pruebas cutáneas de 
hipersensibilidad tardía son normales en los casos descritos en la 
literatura mundial, nuestro caso resulto tener niveles de 
inmunoglobulinas discretamente elevadas para la edad, con 
isohematoglutininas y complemento normal y con una prueba 
cutánea positiva para toxoide tetánico, lo que confirma la observado 
en casos previos (I I). 

La migración de neutrótilos tanto al azar como dirigida 
(quimiotaxis) se describe retardada, siendo más profunda en los 
pacientes con deficiencia grave comparada contra los que tienen una 
deficiencia moderada (24); en el caso que reportamos no hay 
modificación en el movimiento id azar al compararse con un 
quimioatrayente (CSa) presente en el suero AB que se 
utilizo,contirmando lo que se describe en la literatura mundial (28 a 
33nin del paciente vs 35 a 821.tin del testigo) (8,14). Los neutrofilos 
son incapaces de ingerir partículas opsonizadas con silero, en parte. 
debido a su inabilidad para unirse a complemento it:31), el mayor  
fragmento opsonizante de C.3 sérico. 



La fiwocttosis se ha reportado como disminuida con pafGculas 

Opm ¡izadas con ('3 de pacientes con DAL, asa como lagocitosis de 
particular de untaran y complemento tquinnoloininiscenciat 
comparada con controles y beterocigotos, pero la ingestión de 
partículas opsonizadas con IgG se ha reportado como normal.(8.24) 

Fl caso reportado aquí mucs l'a una alteración en la 
quitnioltiminiscencia ya que a pesar de un estimulo con zymosan no 
hubo incremento significativo en la fagocitosis (377 a 390 mV en 
paciente vs testigo con 87.11 a 738 9(ioniV con estimulo) ta 
estallido respiratorio y la respuesta de degranulacion implicada con 
el proceso de fagoeitosis son secundariamente alteradas, sin 
embargo en nuestro niño la prueba de reducción del nitroazul de 
tetrazolio es normal así como la capacidad bactericida. 
El metabolismo oxidativo de los neutrotilos de pacientes con DAL 
'nuestra un generación de O 2  normal al compararse con adultos 
sanos. heterocigotos y controles de su misma edad. estos hallazgos 
indican que la actividad oxidativa disminuida de los neutrólilos de 
los pacientes durante la fagocitosis reflejan anormalidades de la 
interacción partícula-neutrofflo, más que una anormalidad intrínseca 
del estallido respiratorio (14). 

1.a citometría de flujo que se realizó para determinar los niveles 
de CD18 reportó un porcentaje de 0,05% de lo esperado, lo cual 
confirma el diagnóstico de DAL-1 y con esto se logra determinar que 
se trata de una deficiencia grave ( por estar CD 1$ 	1% ). Al 
determinar (.7.1) 1 la se encontró que estaba presente solo en un 
0.13% de lo esperado, este dato no habia sido reportado 
previamente en la literatura (Fig I). 
La gravedad de la enfermedad y el grado de anormalidad tbncional 

de sus neutrofilos es proporcional al grado de la deficiencia 
molecular, aquellos pacientes con una expresión menor al 1% de. 
CD1 I a/CD18 y CD I lb/CD18 presentan un cuadro grave con 
manifestaciones tempranas, más frecuentes y que 'linceen en los 
primeros ',tilos, mientras que pacientes con tina expresión del 2.5-
30% manifiestan cuadros infecciosos leves a moderados 
sobreviviendo hasta la edad adulta (14). En los padres no se 
encontro alteración en la funcionalidad de sus fletan:dilos lo cual es 
una card,:t eristica conInn 



CONCHISION 

1.a deficiencia de la adhesión leticocitaria debe sospecharse en 
aquellos pacientes con desprendimiento tardío del cordon umbilical, 
infecciones graves recurrentes, presencia de hiperleticocitosis, 
retardo y anormalidades en la cicatrización de heridas Ameritando 
en ellos el estudio de la función de los leucocitos. 
Mediante el diagnóstico temprano se pueden prevenir serias 
complicaciones y en un caso indice provee la oportunidad de 
proporcionar consejo genético, detección de portadores, diagnóstico 
prenatal y el inicio temprano de inmunoterapia. 

ta 



. Análisis innuinofenotípico de leucocitos polimorfonucleares 

de sangre periférica en el paciente y testigo. 

• 
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