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RESUMEN 
Este trabajo presenta la evolución de una paciente con diagnóstico de inmunodeficiencia 
común variable. Esta se presentó con infecciones recurrentes del tracto respiratorio bajo, 
infecciones de patógenos inusuales e infecciones gastrointestinales crónicas. Luego de un 
análisis de posibles causas secundarias para una inmunodeficiencia secundaria se solicitaron 
pruebas inmunológicas donde se evidenció una hipogammaglobulinemia. La importancia de 
este caso no solo radica en que la inmunodeficiencia común variable es la deficiencia inmune 
sintomática más común sino también porque es común que exista una demora en el 
diagnóstico debido a una falta de conocimiento sobre la misma. La demora en el diagnóstico 
influye inmensamente en el pronóstico y calidad de vida del paciente por lo cual es vital su 
reforzamiento. De la misma forma se busca hacer un énfasis de cuando sospechar una 
inmunodeficiencia primaria en un paciente con infecciones a repetición. 
 
Palabras Claves: Inmunodeficiencia común variable, infecciones recurrentes, 
hipogammaglobulinemia, inmunodeficiencia primaria, deficiencia inmune sintomática. 
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ABSTRACT 
This work presents the evolution of a patient with a diagnosis of common variable 
immunodeficiency. This patient presented recurrent lower respiratory tract infections, 
infections due to unusual pathogens and chronic gastrointestinal infections. After excluding 
possible causes for a secondary immunodeficiency, immunologic tests were solicited and a 
hipogammaglobulinemia was found. The importance of this case not only lies in that common 
variable immunodeficiency is the most common symptomatic immunologic deficiency, but 
also because most have a delay in the diagnosis due to lack of knowledge from general 
practitioners. This delay affects the prognosis of the patient and the quality of life so the 
reinforcement of this pathology is crucial. This work also tries to emphasize the clues to when 
investigate a primary immunodeficiency.   
 
Key words: Common variable immunodeficiency, recurrent infections, 
hipogammaglobulinemia, primary immunodeficiency, symptomatic immunologic deficiency. 
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INTRODUCCIÓN 
 
La inmunodeficiencia común variable es el trastorno de deficiencia inmunitaria más 

común en la adultez (1:25.000 a 1:75.000) (Hausmann & Warnatz, 2014). A pesar de 

esto, existe un gran lapso desde que empiezan los síntomas hasta su diagnóstico. Se 

habla de una demora de 4-10 años (Kumar & Batia, 2013), lo cual ocasiona que haya un 

retraso en el inicio del tratamiento causando daños crónicos permanentes 

especialmente a nivel pulmonar. Esta enfermedad se da por una disfunción a nivel de 

células dendríticas y de células B y T. Las células B, de esta forma, no pueden 

diferenciarse a células plasmáticas las cuales normalmente secretarían 

inmunoglobulinas. Debido a esto existe una reducción de los niveles de 

inmunoglobulinas séricas y una ausencia o baja respuesta a las inmunizaciones (Ahn & 

Cunningham-Rundles, Clinical manifestationes, epidemiology, and diagnosis of common 

variable immunodeficiency in adults, 2016). La clínica de esta patología comienza en la 

adolescencia y se la puede caracterizar en 2 fenotipos: Infeccioso y no infeccioso 

(Cunningham-Rundles, The many faces of common variable immunodeficiency, 2012). 

El carácter infeccioso es sin duda el más común (94% de los pacientes los presenta) (Ahn 

& Cunningham-Rundles, Clinical manifestationes, epidemiology, and diagnosis of 

common variable immunodeficiency in adults, 2016) manifestándose sobre todo como 

infecciones sinopulmonares como neumonías, otitis media, rinosinusitis aguda y 

crónica, entre otros (Hogan & Wilson, 2017). En cuanto a la afectación no infecciosa 

existe una gran variedad de presentaciones, entre las más comunes están la 

autoinmunidad hematológica o de un órgano específico (29% de los pacientes la 

presenta) y la enfermedad pulmonar crónica (29%). A lo largo de la enfermedad, debido 

a las infecciones pulmonares recurrentes, se desarrollan alteraciones crónicas 
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estructurales como bronquiectasias y engrosamientos de la pared bronquial  (Ahn & 

Cunningham-Rundles, Clinical manifestationes, epidemiology, and diagnosis of common 

variable immunodeficiency in adults, 2016). Estas alteraciones al igual que la alta 

propensión hacia las malignidades son la principal causa de mortalidad en estos 

pacientes y resalta la importancia de un diagnóstico, seguimiento y tratamiento 

temprano (Cunningham-Rundles, The many faces of common variable 

immunodeficiency, 2012). 
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CASO CLÍNICO PARA ENSEÑANZA MÉDICA 

OBJETIVOS 

Objetivos generales  

 El objetivo general de este estudio es ampliar los conocimientos de los 

estudiantes de medicina en cuanto al abordaje diagnóstico y manejo de la 

inmunodeficiencia común variable.  

Objetivos específicos 

 Conocer cuál es el manejo adecuado de las enfermedades infecciosas 

respiratorias y conocer cuando  es necesario investigar sobre posibles causas de 

infecciones a repetición. 

 Aprender sobre el diagnóstico diferencial de una hipogammaglobulinemia 

 Aprender sobre la fisiopatología de la inmunodeficiencia común variable. 

 Aprender sobre la clínica de la inmunodeficiencia común variable 

 Aprender sobre el correcto manejo de la inmunodeficiencia común variable. 
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HISTORIA CLÍNICA  

Paciente femenina de 30 años, mestiza, nacida en Quito y residente en Machachi. 

 

Motivo de Consulta 

“Tos con esputo y dificultad para respirar” 

 

Enfermedad Actual 

Paciente refiere que hace aproximadamente 12 días presentó rinorrea, fiebre y dolor 

facial (EVA 8/10) que se exacerbaba cuando se inclinaba para adelante. Debido a esta 

sintomatología ingirió medicación para el dolor de cabeza (Paracetamol 500mg cada 6 

horas por 5 días) sin mayor mejoría. Luego, hace 4 días comienza a presentar una tos 

mucopurulenta, disnea, fiebre y escalofríos. No refiere haber realizado viajes recientes. 

 

Antecedentes Patológicos Personales 

Paciente refiere haber sido diagnosticada de una infección faríngea por 

Corynebacterium diphteriae hace 8 años a pesar de haber recibido todas sus 

vacunaciones. Paciente además refiere haber tenido múltiples cuadros de diarreas 

persistentes que fueron resueltas con gran dificultad desde que tiene 20 años. La 

paciente refiere que debido a las diarreas ha tenido variaciones importantes de peso. 

En los últimos 6 meses refiere pérdida de más de 5kg. Además paciente refiere haber 

sido hospitalizada por una neumonía hace aproximadamente 2 años. 

Antecedentes patológicos quirúrgicos: Paciente no refiere. 
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Antecedentes Ginecológicos/Obstétricos: Paciente con una gesta previa, parto normal 

sin complicaciones. FUM hace 8 días, ciclos menstruales regulares con sangrado normal. 

Alergias: Paciente refiere tener alergia alimentaria a la leche desde niña. 

 

Antecedentes Patológicos Familiares 

Paciente refiere que su madre tiene hipertensión y diabetes mellitus tipo 2.  

 

Hábitos  

- No refiere drogas, alcohol ni tabaco.  

- Inicio de vida sexual: 17 años 

- Parejas sexuales: 3 

- Paciente refiere tener actividad sexual con su novio con preservativo y refiere 

tener una vida sexual monógama. 

 

Examen Físico 

1. Signos vitales 

a. FC: 101 lpm 

b. SaO2: 81% 

c. TA: 125/85 

d. FR: 25 

e. Temperatura: 39.2ºC 

2. Paciente consiente, orientada, agitada 

3. Piel: Labios levemente cianóticos. 
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4. Ojos: Conjuntivas claras, escleras anictéricas.  

5. Mucosas orales: Hidratadas  

6. Cuello: Sin adenopatías  

7. Corazón: Ruidos cardiacos rítmicos sin evidencia de soplos a la auscultación. 

8. Pulmones: Murmullo vesicular conservado, se auscultan crepitantes en base 

pulmonar derecha.  

9. Abdomen: Suave, depresible, no doloroso a la palpación. Ruidos hidroaéros 

presentes. Aparente esplenomegalia.    

10. Extremidades: Pulsos distales presentes, sin edema. 
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# Fecha Problema Activo/Pasivo Jerarquización 

1. (Antecedente 
familiar) 

Madre con 
hipertensión y 
diabetes mellitus 
tipo 2 

P  

2. Desde la niñez Alergia 
alimenticia a la 
leche 

P  

3. Hace 10 años Diarreas crónicas 
persistentes 

P  

4. Hace 8 años Difteria 
faringoamigdalina 

P  

5. Hace 2 años Neumonía P  
6. Hace 12 días Rinorrea, fiebre y 

dolor facial 
P V 

7. Hace 4 días Tos 
mucopurulenta 

A IV 

 8. Hace 4 días Fiebre (39.2 ºC) y 
escalofríos 

A II 

9. Hace 4 días Disnea y 
taquipnea (FR:25) 

A I 

10. Hace 4 días Taquicardia (101 
lpm) 

A  

11. Hace 4 días Hipoxemia (SaO2: 
81%) 

A I 

12. Hace 4 días Crepitantes base 
pulmonar 
derecha 

A III 

Tabla 1. Lista inicial de problemas 

 

# Diagnóstico Justificación 

1. Neumonía 7,8,9,11,12 

2. Bronquitis aguda 6, 11, 12 

3. Faringitis aguda 7, 8 

 

Tabla 2. Lista de Hipótesis diagnósticas 
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ANÁLISIS 
1. ¿Cuál es el diagnóstico más probable del paciente? ¿Cuál sería su siguiente 

paso para teniendo en cuenta su hipótesis diagnóstica? 

El diagnóstico más probable de este paciente es una neumonía. La neumonía se la 

diagnostica en un paciente con clínica compatible con el cuadro (fiebre, disnea, tos con 

esputo) más un infiltrado en una radiografía de tórax. (Bartlett, 2018) Es decir, 

necesitaríamos solicitar una radiografía de tórax AP.  

 

2. ¿Cuál es el mecanismo causal de la neumonía en este paciente, y cuál fue la 

infección previa más probable que desencadenó esta? 

El mecanismo causal de esta neumonía es probablemente la microaspiración 

(Marrie & File, 2018). La infección previa que pudo haber desencadenado la neumonía 

fue una rinosinusitis aguda. En un paciente que se presenta con descarga nasal 

purulenta de menos de 4 semanas y obstrucción nasal y/o dolor facial se debe 

considerar este diagnóstico. Debido a que estos síntomas fueron persistentes por más 

de 10 días se debe sospechar de una etiología bacteriana. La Sociedad Americana de 

Infectología al igual que la Academia Americana de Otorrinolaringología utilizan los 

siguientes criterios para el diagnóstico de una rinosinusitis bacteriana aguda:  

a) Síntomas/signos persistentes compatibles con rinosinusitis aguda de 10 días o 

más de evolución sin evidencia de mejoría clínica o  

b) Sintomatología grave (descarga purulenta nasal o dolor facial por al menos 3-4 

días consecutivos) o fiebre alta (>39ºC) o  

c) Síntomas de una infección viral respiratoria alta que parece mejorar pero luego 

empeora con síntomas más severos (fiebre, cefalea, rinorrea) luego de 5-6 días 
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(Patel & Hwang, 2018) 

 

Evolución 

Debido a los diagnósticos presuntivos del paciente se realizó una radiografía AP 

de tórax además de exámenes complementarios de laboratorio que se muestran a 

continuación: 

 

Exámenes de laboratorio 

 Valor paciente Valor referencial  

Leucocitos 12,9 4,29- 9,87 x 103 /L 

Neutrófilos  8,5 3,5-7,0 x 103 /L 

Linfocitos 1,2 1,0-4,0 x 103 /L 

Hemoglobina 12,3 12,7-16,20 g/dL 

Hematocrito 41 43,3-52,8% 

VCM 90,2 80,70-95,40 fl 

HCM 31,6 27,50-32,60 pg 

Plaquetas 280  177 - 350 x 103 /L 

Tabla 3. Biometría Hemática  

 

 Valor paciente Valor referencial 

Procalcitonina 1.2 <0.1 ng/mL   

PCR 42  <10 mg/L 

Tabla 4. Química Sanguínea: Marcadores Inflamatorios 
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Exámenes de Imagen 

Radiografía de tórax: 

Se evidencia infiltrado nodular en base pulmonar derecha (Anexos: Figura 1) 

 

Manejo 

3. ¿Cuál sería su manejo inicial para el paciente? 

Con los resultados de la radiografía de tórax (infiltrado nodular en base pulmonar 

derecha) y la clínica del paciente (fiebre, disnea y tos con esputo) podemos establecer 

el diagnóstico de una neumonía lobar derecha de posible etiología de patógenos 

típicos (S. pneumoniae, H. influenzae, S. aureus, estreptococos del grupo A, Moraxella 

catarrhalis). Debido a que el paciente posee una saturación de oxígeno baja (menor a 

92%) se requiere su hospitalización para un manejo adecuado (Ver Anexos: Figura 2). 

Se debería iniciar un tratamiento empírico para la neumonía con ceftriaxona 1gr IV QD 

+ Azitromicina 500mg IV QD (Ver Anexos: Figura 3) Con el tratamiento antibiótico 

debería verse una mejora en la clínica del paciente en las siguientes 48-72 horas (File, 

2018). Luego de una mejora del paciente: hemodinámicamente estable, mejora clínica, 

tolerabilidad oral y mejora en la fiebre, estado respiratorio y conteo de leucocitos se 

puede considerar el alta del paciente para completar con tratamiento oral en su 

domicilio. (Ver Anexos: Figura 4) 
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Evolución 

Durante los dos primeros días de hospitalización la paciente tuvo una adecuada 

evolución (disminución de los marcadores inflamatorios como la procalcitonina y el 

PCR) y luego de mantenerse asintomática se decidió dar el alta para completar el 

esquema antibiótico oral en su domicilio (Amoxicilina 500mg VO TID + Azitromicina 

500 mg VO QD por 5 días. Debido a los antecedentes de infecciones recurrentes al 

igual que el antecedente de infección por una bacteria previamente vacunada se 

solicitó a la paciente un control para una valoración de su mejoría al igual que para 

buscar causas de posible inmunodeficiencia. 

 

 

 

 

 

Investigación posible inmunodeficiencia 

4. ¿Cuál sería la primera causa de inmunodeficiencia a investigar? 

La causa más común de inmunodeficiencia a nivel mundial es la infección por el 

virus de inmunodeficiencia humana. Aunque la paciente refiere utilizar preservativo y 

tener una pareja estable, igual se tiene que descartar esta infección debido a su alta 

prevalencia. 

 

Evolución 

Prueba de 4ta generación para VIH-1 y VIH-2 ‘’inmmunoassay’’ NEGATIVA 
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Investigación posible inmunodeficiencia 

5. ¿Cuándo sospecharías una inmunodeficiencia primaria en un adulto? 

La sospecha de una inmunodeficiencia primaria en un adulto debería darse cuando 

presente cualquiera de los siguientes enunciados: 

a) Cuatro o más infecciones que requieran antibióticos en un año (Ej. sinusitis, 

bronquitis, neumonía, otitis media especialmente si esta es perforada) 

b) Infecciones con recurrencias o infecciones que no responden a terapia 

antibiótica y que necesitan antibiótico intravenoso 

c) Dos o más infecciones bacterianas severas (osteomielitis, artritis séptica, 

meningitis, septicemia o celulitis) 

d) Dos o más neumonías confirmadas por radiografías dentro de tres años 

(especialmente si severas al punto que necesitan hospitalización o terapia 

intravenosa) 

e) Infecciones de localización o de patógeno inusual 

f) Abscesos profundos de piel, nódulos linfáticos, u órganos internos 

g) Diarrea crónica con pérdida de peso (especialmente por Campylobacter o 

criptosporidiosis) 

h) Candidiasis vulvovaginal persistente en ausencia de administración reciente de 

antibióticos 

i) Fiebre prolongada, recurrente y de origen desconocido 

j) Historia familiar de inmunodeficiencia primaria 

(Pasternack, 2018) 
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# Fecha Problema Activo/Pasivo Jerarquización 

1. (Antecedente 
familiar) 

Madre con 
hipertensión y 
diabetes mellitus 
tipo 2 

P  

2. Desde la niñez Alergia alimenticia a 
la leche 

P IV 

3.  Hace 10 años Diarreas crónicas 
persistentes 

P III 

4. Hace 8 años Difteria 
faringoamigdalina 

P I 

5. - Neumonías a 
repetición (2 en 
menos de 2 años) 

P II 

3.  Ahora Anemia normocítica 
normocrómica 

A V 

Tabla 5. Lista secundaria de problemas  
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# Diagnóstico Justificación 

1. Inmunodeficiencia 
secundaria: 

 

 

a) Infección por virus de 
inmunodeficiencia 
humana 

3,4 ,5 

b) Mieloma múltiple 3,5, 6 

c) Diabetes mellitus 

 

3, 4, 5 

d) Insuficiencia renal 3, 4, 5 

e) Insuficiencia hepática 3, 4, 5 

f) Lupus sistémico 3, 4, 5 

g) Trastornos de pérdida de 
proteínas (Síndrome 
nefrótico, linfangiectasia 
intestinal) 

3, 4, 5 

2. Inmunodeficiencia primaria 

 

 

a) Inmunodeficiencia común 
variable 

 

2, 3, 4, 5 

b) Enfermedad 
granulomatosa crónica 

3, 4, 5 

3. Fibrosis quística  3, 5 

Tabla 6. Hipótesis diagnósticas secundarias 
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Se realizaron exámenes complementarios para poder descartar otras causas de 

inmunodeficiencia: 

 Valor del paciente Valor referencial 

Na+ 142 135-145 mEq/L 

K+ 3,8 3,5-5,1 mEq/L 

Cl- 100 95-107 mEq/L 

Ca2+ 9,2 8,5-10,2 mg/dL 

Creatinina 0,8 0,5-0,9 mg/dL 

Urea 28,2 16,60-48,50 mg/dL 

Glucosa 82 70-100 mg/dL 

AST/GPT 25 10-41 U/L 

ALT/GOT 30 5-37 U/L 

Proteínas totales 7,5 6,6-8,7 g/dL 

Albúmina 4,2 3,5-5,2 g/dL 

Globulina 2,8 2,1-3,0 g/dL 

Tabla 7. Química sanguínea 

 
Examen Resultado 

Color Café 

Aspecto Homogénea  

Consistencia Liquida 

Restos alimenticios + 

Flora bacteriana Normal 

Parásitos Positivo 

Trofozoitos de Giardia 
lamblia 

Tabla 8. Coprológico 
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Examen Resultado 

Color Amarillo 

Aspecto Transparente 

pH 6 

Densidad 1015 

Leucocitos Negativo 

Nitritos Negativo 

Proteínas Negativo 

Glucosa Negativo 

Cetonas Negativo 

Urobilinógeno Normal 

Bilirrubina Negativo 

Sangre Negativo 

Hemoglobina Negativo 

Células bajas Algunas 

Hematíes 1-2x campo 

Piocitos 2-4x campo 

Bacterias  + 

Electroforesis de proteínas 
en orina 

Normal 

Tabla 9. Elemental y microscópico de orina 

 
Examen Resultado 

Test de dihidrorodamina Negativo 

β2 microglobulina Negativo 

Coombs Negativo 

ANA 

 

Negativo 

ANCA Negativo 

Inmunofijación Negativo 

Anticuerpo 
antitransglutaminasa 

Negativo 

Tabla 10. Inmunológico  
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Tabla 11. Otros exámenes  

 

Con estos exámenes se descartaron una amplia variedad de enfermedades 

sistémicas que pueden ocasionar una inmunodeficiencia secundaria (Ver Anexo: Tabla 

14). Por ejemplo, debido a que la paciente tenía una anemia normocítica 

normocrómica se tendría que descartar mieloma múltiple ya que se ha visto que los 

pacientes con mieloma múltiple presentan este tipo de anemia en un 73% de 

ocasiones cuando se realiza el diagnóstico o hasta en 97% durante todo el transcurso 

de la enfermedad (Rajkumar, 2018). De esta manera se buscó descartar enfermedades 

como: mieloma múltiple (electroforesis de proteínas y β2 microglobulina), enfermedad 

granulomatosa crónica (test de dihidrorodamina), fibrosis quística (test de sudor). En el 

resultado del coproparasitario se evidenció una infección por Giardia lamblia que en 

relación a la historia clínica de la paciente nos indicó una infección crónica por este 

patógeno. 

 

 

 

 

 

 

Examen Resultado 

Test del sudor Negativo 
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Valoración tipo de inmunodeficiencia 

Para determinar el tipo de inmunodeficiencia se solicitó una evaluación de 

inmunoglobulinas. 

 

 

 Valor del paciente Valor referencial 

IgG 4.3g/l 7-18g/l 

IgA 0.3g/l 0.7-3.5g/l 

IgM 0.6g/l 0.4-2.6g/l 

Tabla 12. Evaluación de Inmunoglobulinas 

 

Con estos resultados se encontró que la paciente tenía una hipogammaglobulinemia 

por lo que se empezó a buscar posibles causas de esta. 
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6. ¿Cuáles podrían ser las causas de una hipogammaglobulinemia? 

Causa Ejemplos Edad de inicio 

Pérdida de proteínas  Pérdida de inmunoglobulinas 

(enteropatía pierde 

proteínas, diarrea severa, 

síndrome nefrótico, 

linfangiectasia) 

Mayores de 4 años 

Hipercatabolismo de 

inmunoglobulinas (distrofia 

miotónica) 

Malignidad Leucemia linfocítica crónica, 

Síndrome de Good, tumores 

de células B 

Mayores de 4 años 

Drogas Anticonvulsivantes 

(carbamazepina, ácido 

valproico, fenitoína), 

captopril, D-penicilamina, 

Sulfazalasina, azatioprina, 

rituximab 

- 

Genética Inmunodeficiencia común 

variable, 

Agammaglobulinemia, 

inmunodeficiencia severa 

combinada, defectos de 

Menores de 4 años (excepto 

la inmunodeficiencia común 

variable que se presenta en 

mayores de 4 años) 
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switch de clase (síndrome de 

hiperIgM, CD40L), síndrome 

proliferativo ligado al X, 

hipogammaglobulinemia  

Infecciones Rubeola congénita, 

citomegalovirus congénito, 

Toxoplasmosis congénita 

Menores de 4 años 

Otros  Virus de inmunodeficiencia, 

infección por virus de Epstein 

Barr, deficiencias de 

complemento, deficiencia de 

leucocitos de adhesión, 

deficiencia selectiva de IgA, 

deficiencia selectiva de 

subclase de IgG 

Cualquier edad 

Tabla 13. Causas de Hipogammaglobulinemia 

(Kumar & Bhatia, 2013) 

Debido a que con los exámenes previamente solicitados se descarta las causas más 

probables y prevalentes de hipogammaglobulinemia se comenzó a sospechar en una 

causa primaria. Ante la aparición de la inmunodeficiencia pasada la segunda década de 

vida uno de los diagnósticos diferenciales más probables era la inmunodeficiencia 

común variable.  
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Confirmación de inmunodeficiencia común variable 

Ante la sospecha de una inmunodeficiencia común variable se realizó una 

citometría de flujo donde se evidenció una proporción de células CD19+/IgD-/CD27+ 

francamente disminuido en relación al control (Ver Anexos: Figura 5). En consideración 

con la historia de la paciente sumado a los constantes niveles bajos de 

inmunoglobulinas con una aparición en la cuarta década de la vida se consideró 

sugestivo de diagnóstico de inmunodeficiencia común variable. 

 

7. ¿Cuáles son las manifestaciones clínicas de la inmunodeficiencia común 

variable? 

La clínica de esta patología es muy variada (Ver Anexos: Figura 6). Existen ciertos 

autores que optan por dividir los pacientes en dos fenotipos: infeccioso y no infeccioso 

(Chapel, y otros, 2008). En cuanto al fenotipo infeccioso, que es sin duda el más 

común, presentan infecciones tanto bacterianas como micóticas (Ver Anexos: Tabla 

15). Se espera que un 94% de pacientes presente este tipo de complicaciones. Las 

infecciones más frecuentes, sin embargo, son las infecciones por bacterias piogénicas. 

(Ahn & Cunningham-Rundles, Clinical manifestationes, epidemiology, and diagnosis of 

common variable immunodeficiency in adults, 2016). En cuanto a su localización las 

infecciones más frecuentes son la rinosinusitis (75%), otitis media (67%) y las 

neumonías (58%) (Hogan & Wilson, 2017). Las infecciones pulmonares recurrentes 

también causan que el 73% de los pacientes desarrollen complicaciones pulmonares 

crónicas estructurales como bronquiectasia y engrosamientos de la pared bronquial.  

 El fenotipo no infeccioso, por el otro lado, involucra a alteraciones de 

autoinmunidad, y malignidad principalmente. Se habla que un 5% de pacientes no 
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acuden a su primera consulta por infecciones sino por complicaciones inflamatorias o 

autoinflamatorias (Cunningham-Rundles, The many faces of common variable 

immunodeficiency, 2012). En cuanto a la autoinmunidad que se presenta en un 20-

25% de pacientes (Hogan & Wilson, 2017), se puede manifestar como citopenias 

autoinmunes, neutropenia, trombocitopenia inmune, anemia hemolítica, diabetes 

mellitus tipo I, psoriasis, lupus eritematoso sistémico, artritis reumatoide y artritis 

idiopática juvenil (Ahn & Cunningham-Rundles, Clinical manifestationes, epidemiology, 

and diagnosis of common variable immunodeficiency in adults, 2016). Siendo la más 

común de estas la trombocitopenia inmune, se ha encontrado que estas tienden a 

tener una buena respuesta al tratamiento con rituximab (Gobert, y otros, 2011) (Ver 

Anexos: Figura 7). En múltiples estudios se ha evidenciado un incremento de riesgo de 

cáncer en estos pacientes de hasta 5 veces más que la población general, 

especialmente del linfoma de células B (Vajdic, y otros, 2010). Estos pacientes también 

tienden a ser propensos a desarrollar alteraciones inmunes relacionadas a la atopia 

como alergias alimentarias, eczema, asma, entre otras.  

Finalmente, otra de las manifestaciones de esta enfermedad es la infiltración 

granulomatosa. Los pacientes pueden desarrollar granulomas no caseosos en los 

nódulos linfáticos u en órganos sólidos. Se cree que hasta un 20% de pacientes pueden 

presentar este tipo de manifestación (Ardeniz & Cunningham-Rundles, 2009). 

 

8. ¿Cuáles son los criterios diagnósticos para establecer el diagnóstico de 

inmunodeficiencia común variable? 

Existen 4 tipos de criterios que tienen que seguirse: 

a) Criterios Mayores (deben cumplir con todos los criterios) 
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a. Inicio de inmunodeficiencia pasados los 4 años 

b. Niveles de IgG séricos ˂4.5g/L para adultos o en el percentil 2.5 

para la edad. Generalmente se presenta con niveles de IgA más 

bajos del límite normal para la edad 

c. Exclusión de otras causas de falla de producción de 

inmunoglobulinas 

b) Criterios Clínicos como resultado de una falla de respuesta inmune 

(debe cumplir con al menos 1 de los siguientes)  

a. Infecciones severas, inusuales o recurrentes 

b. Bronquiectasias o enfermedad crónica sinusal o desordenes 

autoinmunes 

c. Baja respuesta a antibióticos 

d. Infecciones bacterianas a pesar de recibir profilaxis antibiótica 

e. Falla en la vacunación y re-infección 

c) Criterios de laboratorio (debe cumplir al menos 3 de los siguientes) 

a. Presencia de células B pero niveles muy bajos de células B de 

memoria o de células B “switched” 

b. Deficiencia de IgG3 (˂0.2g/l) 

c. Ausencia de respuesta de anticuerpos hacia antígenos proteicos 

luego de inmunización o exposición de antígenos en al menos 

ensayos 

d. Ausencia de isohemaglutininas (en pacientes no grupo 

sanguíneo AB) 

e. Serología positiva para autoinmunidad 
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d) Criterios histológicos (criterios de apoyo pero no necesarios para el 

diagnóstico) 

a. Neumonitis intersticial linfoide 

b. Hiperplasia nodular regenerativa intestinal 

c. Hiperplasia nodular regenerativa hepática 

d. Ausencia de células plasmáticas en biopsia intestinal 

 

(Kumar & Bhatia, 2013) 

 

Teniendo en cuenta los criterios de diagnóstico de esta patología también se 

necesitó demostrar la ausencia de respuestas de IgG a 2 vacunas proteicas al igual que 

la valoración de isohemaglutininas. Estos resultados en conjunto con la citometría de 

flujo donde se evidenció una reducción de células B de memora permitieron establecer 

un diagnóstico de inmunodeficiencia común variable. 

 

9. ¿Por qué no se realiza el diagnóstico de inmunodeficiencia común variable 

antes de los 4 años? 

El diagnóstico de esta patología no se lo puede realizar antes de los 4 años debido 

a que existe una patología altamente prevalente presente en los primeros años 

llamado hipogammaglobulinemia de la infancia que puede confundirse con la 

inmunodeficiencia común variable (Ahn & Cunningham-Rundles, Clinical 

manifestationes, epidemiology, and diagnosis of common variable immunodeficiency 

in adults, 2016). 
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10. ¿Cuál es la patogénesis de la inmunodeficiencia común variable? 

Aunque el mecanismo exacto de la inmunodeficiencia común variable no se 

conozca en su totalidad existen múltiples hipótesis. Existe una gran variedad de 

defectos inmunológicos (Ver Anexos: Tabla 16) que se pueden presentar en la 

inmunodeficiencia común variable, sin embargo, el más común y característico de esta 

es el defecto de células B que lleva a una falla de producción de inmunoglobulinas. La 

alteración que existe a nivel de la inmunidad humoral existe por una disfunción en la 

diferenciación de las células B de memoria al igual que de las células plasmáticas. Esto, 

al igual que una falla en la hipermutación somática de las células B,  causa la 

característica hipogammaglobulinemia. (Cunningham-Rundles, Pathogenesis of 

common variable immunodeficiency, 2018) (Cunningham, 2017). 

En este tipo de inmunodeficiencia, sin embargo, no solo existe alteración humoral. 

También se ha encontrado alteraciones a nivel de la inmunidad innata. Puede existir 

un defecto severo en la diferenciación, maduración y funcionamiento de células 

dendríticas con una disminución de moléculas co-estimuladoras para la estimulación 

de células T al igual que una reducción de células NK. Inclusive se han encontrado 

defectos fenotípicos y funcionales en las células T (Kumar & Bhatia, 2013). 

 

11. ¿Cuál es el tratamiento adecuado en este tipo de patologías? 

El tratamiento oportuno para esta patología es vital para evitar las complicaciones 

pulmonares que pueden terminar afectando la mortalidad y la morbilidad de los 

pacientes. La base para el tratamiento involucra al remplazo de inmunoglobulina. 

Teniendo en cuenta que la patología involucra una disminución de producción de 

inmunoglobulinas  se recomienda el remplazo de inmunoglobulinas para todos 
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aquellos pacientes que tengan una substancial deficiencia en su producción. Esto 

quiere decir que tienen valores de IgG dos desviaciones estándar por debajo de la 

media y una baja respuesta a vacunas proteicas y con polisacáridos. Para aquellos 

pacientes con niveles mayores de IgG y con una respuesta a las vacunas se puede 

posponer el remplazo de inmunoglobulina (Cunningham-Rundles, How I treat common 

variable deficiency, 2010). La vía intravenosa es recomendada en los pacientes con una 

dosis inicial de 300-600 mg/kg cada 3-4 semanas. Debido a que los pacientes con una 

infección tienden a tener reacciones adversas a la inmunoglobulina se busca primero 

tratar la infección y luego otorgar la inmunoglobulina. Para los pacientes que tienden a 

tener reacciones adversas se puede iniciar una pre-medicación con difenhidramina y 

acetaminofén para aminorar estas molestias. Aunque la vida media de la 

inmunoglobulina es de 30 días existe variabilidad entre los pacientes y se logran 

mantener niveles estables a partir de los 3-6 meses de tratamiento por lo que se 

miden los niveles de IgG a los 6 meses de la primera dosis y 6 meses después. Los 

niveles de IgG deberían llegar por lo menos a la mitad del rango normal y el paciente 

debería presentar una disminución de las infecciones recurrentes.  

Existen ciertas indicaciones para dosis mayores de inmunoglobulinas entre las cuales 

están:  

a) Infecciones mayores continuas como sinusitis refractaria pueden necesitar 

dosis iniciales de  mg/kg 

b) Enfermedad pulmonar crónica 

c) Enteropatía 

De igual manera, en pacientes que durante el tratamiento desarrollan 

complicaciones autoinmunes hematológicas se pueden necesitar dosis de hasta  
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1gr/kg de inmunoglobulina intravenosa. Generalmente se recomienda incrementar la 

dosis cuando se necesita en intervalos de 5-10gr luego de los primeros 6 meses de 

tratamiento.  

  La inmunoglobulina permite reducir el número de infecciones, 

disminuye el uso de antibiótico y disminuye la necesidad de hospitalización en los 

pacientes con esta patología. Aunque no se ha logrado establecer una asociación se 

cree que el uso de esta medicación también disminuye la progresión de la enfermedad 

pulmonar crónica. No se recomienda profilaxis antibiótica en pacientes con 

inmunodeficiencia debido a que no han existido estudios que muestren su eficacia 

para prevenir infecciones (Ahn & Cunningham-Rundles, Treatment and prognosis of 

common variable inmunodeficiency, 2017). 

 

12. ¿Cuáles son las principales complicaciones de esta patología? 

A pesar de la alta prevalencia de esta enfermedad muchas veces existe una 

demora en el diagnóstico de hasta 10 años desde el inicio de los síntomas. Esto se 

debe no solo a una falta de educación médica alrededor de este tema sino también 

por la gran variabilidad de presentación de esta. Esta demora en el diagnóstico agrava 

una de las principales complicaciones relacionadas a la patología, la enfermedad 

pulmonar crónica. Se han visto una gran variedad de afectaciones pulmonares en esta 

patología pero todas vienen a darse debido a la recurrencia de las infecciones 

pulmonares y su respuesta inflamatoria. Se habla que un 73% de los pacientes llega a 

desarrollar este tipo de complicaciones (Kumar & Bhatia, 2013).  

Otra complicación común en pacientes con inmunodeficiencia común variable 

es la malignidad. Un estudio en Australia demostró que pueden llegar a tener un riesgo 
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hasta 5 veces mayor que la población general en desarrollar cáncer (Vajdic, y otros, 

2010). Aunque no se ha encontrado una respuesta fisiopatológica de esta propensión, 

se ha encontrado que células de estos pacientes son más susceptibles a la irradiación, 

lo que podría explicar parcialmente su predisposición a la malignidad (Kumar & Bhatia, 

2013).  Finalmente, otra complicación altamente prevalente en los pacientes con este 

tipo de patología es la enfermedad granulomatosa.  

El pronóstico de esta patología ha variado inmensamente desde la aparición de 

la inmunoglobulina desde los años 70, teniendo una mortalidad con un seguimiento de 

40 años de 15-19% (Chapel, y otros, 2008). La edad media de muerte en estos 

pacientes se ha visto que vacila entre los 44 años para las mujeres y los 42 años para 

los hombres. La causa de muerte para estos pacientes generalmente se da por falla 

respiratoria, enfermedad pulmonar crónica, malignidad (linfoma, especialmente) e 

infecciones. (Cunningham-Rundles, The many faces of common variable 

immunodeficiency, 2012).  
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CONCLUSIÓN 

Este caso interactivo permite un análisis y discusión de un tema vital que necesita 

ser más abordado en la comunidad médica debido a su alta prevalencia. A través de este 

trabajo se puede reforzar los conocimientos sobre cuando sospechar una patología 

como una inmunodeficiencia primaria y por ende cuando comenzar a investigar una 

posible causa de infecciones a repetición. Se describe el caso de una paciente de 30 años 

que se presenta por una neumonía, durante la historia clínica se evidencia varias alertas 

sobre una posible inmunodeficiencia como el de 2 neumonías en los últimos 3 años, 

infección por un patógeno inusual ya previamente vacunado e infecciones 

gastrointestinales recurrentes y de difícil tratamiento. Luego de descartar causas para 

una inmunodeficiencia secundaria se evidenció una hipogammaglobulinemia. Debido a 

que la inmunodeficiencia común variable es un diagnóstico de exclusión se buscó, de la 

misma forma, descartar otras posibles causas antes de hacer una citometría que en 

conjunto con otras pruebas permitieron confirmar un diagnóstico de inmunodeficiencia 

común variable.   

     La importancia de este caso radica, como se indica previamente, su alta prevalencia 

y su habitual demora en el diagnóstico. Esta demora afecta gravemente el pronóstico 

del paciente debido a sus posibles complicaciones relacionadas a las infecciones a 

repetición. 
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ANEXOS 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

Tabla 14. Condiciones asociadas a una inmunodeficiencia secundaria. 

(Bonilla, 2017) 
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Tabla 15. Infecciones comunes presentes en la inmunodeficiencia común variable. 

 
(Kumar & Bhatia, 2013) 
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Tabla 16. Defectos inmunológicos en la inmunodeficiencia común variable. 

 
 (Kumar & Bhatia, 2013) 
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Figura 1. Radiografía de la paciente 
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Figura 2. Algoritmo para determinar el sitio apropiado para el tratamiento de una neumonía adquirida en la 
comunidad en adultos. 

(Thomas, 2018) 
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Figura 3. Algoritmo de tratamiento empírico de la neumonía adquirida en la comunidad para pacientes con 
necesidad de tratamiento hospitalario. 

(Thomas, 2018) 
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Figura 4. Algoritmo de transición de tratamiento para pacientes con neumonía adquirida en la comunidad de IV a 
oral. 

(Thomas, 2018) 
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Figura 5. Citometría de flujo del paciente. 
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Figura 6. Manifestaciones más comunes en la inmunodeficiencia común variable. 

 
(Ahn & Cunningham-Rundles, Clinical manifestationes, epidemiology, and diagnosis of 
common variable immunodeficiency in adults, 2016) 
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(Cunningham-Rundles, The many faces of common variable immunodeficiency, 2012) 
 
 
 
 
 
 
Figura 7. Autoinmunidad en la inmunodeficiencia común variable.  

 
(Cunningham-Rundles, The many faces of common variable immunodeficiency, 2012) 
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