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» Sindrome de activacion inmune patoldgica, caracterizado por
una respuesta inflamatoria exagerada, con una proliferacion
incontrolada de linfocitos T citotoxicos y macréfagos
activados, que liberan gran cantidad de citocinas.

» Se estima que afecta a 1 cada 50.000 nacidos vivos.

» Suele debutar en los primeros meses de vida.

> Presenta herencia autosdmica recesiva.
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OBJETIVOS Y METODOS

Revision retrospectiva de los pacientes diagnosticados de
linfohistiocitosis hemofagocitica primaria durante un periodo de 9
afnos (2008 - 2017) mediante recogida de datos:

+¢ Epidemioldgicos

+¢* Clinicos

+ Analiticos

+* Tratamiento

+* Evoluciéon
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Primaria/genética Gen Cromosoma Datos asociados
Familiar - - -
Defectos conocidos = = =
FHL1 No conocido 9q21.3 22 -
FHL2 PFR1 10q21-22 —
FHL3 UNC13D 17q25 -
FHLA sTX11 6q24 -
FHLS STXBP2 1913.2-3 -
Defectos desconocidos - — -
A da con - —
sindrome de Chediak Higashi LysT Ig42.1-q42.2 Albinismo oculocutaneo
Infecciones piégenas
sindrome de Griscelli tipo 2. Rab27A 15g21 Hipopigmentacion
Sindrome linfoproliferativo ligado a X SH2D1A Xq25 Hipogammaglobulinemia

> LHH tipo 2 se debe a una mutacién en el gen PFR1 que codifica un proteina
llamada perforina presente en linfocitos T citotéxicos y NK.
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B Sintomaticos M Asintomaticos

SINTOMATICOS

B Ingreso en UCI
™ No ingreso en UCI
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* El 100% presentaban
fiebre, pancitopenia, hiperferrit
inemia e hipofibrinogenemia.

*2 pacientes con afectacién

Tabla IV. Criterios diagnosticos propuestos en HLH-200413)

1. Diagnostico molecular compatible con HLH: mutaciones en PRF1, UNC13D,
STXBPZ, Ra-b27A, STX11, SH2D1A o BIRC4

2.En ausencia de diagndstico molecular, diagndstico clinico: hallazgo de 5 de los

siguientes 8 criterios: neu rOIégica 0
- Criterios diagnésticos iniciales: * Deteccidon de hemofagocitosis
- Fichic en M.O en 3 pacientes.

- Esplenomegalia
- Bi-pancitopenia:
= Hb <9 g/dl, plaguetas < 100.000/mcl,
neutréfilos < 1.000/mel

- Hipertrigliceridemia (>265 mg/dl) y/o hipofibrinogenemia (<150 mg/dl)
- Hemofagocitosis en médula dsea, bazo o ganglios
- Nuevos criterios diagnosticos:
- Ferritina elevada ( =500 mcg/L)
- Actividad de células NK baja o nula
. CD25 (receptor soluble de la cadena alpha de IL2) elevado para la edad

Diagnostico basado en criterios de
"International Histiocyte Society” 2004.
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HLH-2004, Jan 2004

Figure 2: Treatment protocol overview for Hemophagocytic Lymfohistiocytosis (HLH-2004)
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0 Fallecimientos: Dos pacientes por fallo multiorganico debido a:
> Sepsis por candida Krusei
> Sindrome de Lyell- necrolisis epidérmica téxica

[ Secuelas: Dos pacientes presentan secuelas neurolégicas con
diagnostico de encefalopatia y epilepsia focal sintomatica.

) Complicaciones postrasplante: El 83% de los pacientes trasplantados
han presentado complicaciones infecciosas y EICH en diferente grado.
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< Es una enfermedad infrecuente, pero con una evolucién rapida vy
mortal.

+» La mayoria de los casos debutan en los primeros 18 meses de vida.

< La clinica suele ser inespecifica siendo caracteristico la rapida
progresion.

< Es fundamental el conocimiento de la enfermedad para establecer la
sospecha diagndstica e iniciar precozmente el tratamiento.

< El tratamiento inmunomodulador permite frenar la actividad de la
enfermedad.

< EI TPH es el tratamiento definitivo.
< En pacientes trasplantados la supervivencia alcanza un 83%.
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