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PRESENTACION DE CASO

Angioedema hereditario, una enfermedad de facil
confusion en su diagndstico

Hereditary angioedema, a disease of easily diagnosis confusion
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Martinez Ramirez, Aurora Pérez Gonzéalez
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RESUMEN

El angioedema hereditario es una enfermedad genética rara, autosémica dominante,
con una aparicion de 1:10 000 a 1:50 000 habitantes, que presenta como sintoma
principal episodios de edema definido, doloroso, deformante con ausencia de prurito,
generalmente localizado en las extremidades. El diagndstico se realiza basado en
anamnesis, examen fisico y determinacién de C4, C1 - INH, cuyos niveles séricos
deben encontrarse bajos. Se presenta el caso de un paciente masculino de 33 afios
que asiste a consulta con un edema deformante en el rostro y en las extremidades
superiores, refiere que en su familia un abuelo presenté un cuadro semejante y sus
dos hijos tienen estos sintomas. Los examenes realizados reflejaron: C3: 87 mg/dL,
C4: 10 mg/dL y actividad funcional de C1-INH: 33 %,; el resto de los estudios
hormonales e inmunolégicos mostraron valores dentro de los rangos normales. Se
diagnosticé como angioedema hereditario tipo II y se impuso tratamiento profilactico
con Danazol (200 mg); el paciente lleva cuatro meses sin episodios.
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ABSTRACT

Hereditary angioedema is a rare genetic autosomal dominant disease with an
appearance from 1:10 000 to 1:50 000, which main symptom is defined episodes of
painful deforming edema with absence of pruritus, usually located in extremities.
Diagnosis is based on anamnesis, physical examination and determination of C4, C1-
INH, where low serum must be found. We present a male patient aged 33, who
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attends a consultation with disfiguring edema in the face and upper extremities
reporting that in his family a grandfather presented a similar symptom as well as his
two sons. The tests made reflected: C3: 87 mg / dl, C4: 10 mg / dl and functional
activity of C1-INH: 33 %; other hormonal and immunological studies showed values
within normal ranges. He was diagnosed as hereditary angioedema type II and
received prophylactic treatment with Danazol (200 mg); the patient has now been
four months without episodes.

Keywords: hereditary angioedema, enzyme C1 esterase inhibitor, icatibanto.

INTRODUCCION

El angioedema hereditario (AH), es una enfermedad genética rara con una apariciéon
de 1:10 000 a 1:50 000 habitantes, de tipo autosémico dominante de penetrancia
incompleta,!-? caracterizada fisiopatoldgicamente por deficiencia de la enzima
inhibidora del C1-INH, la cual regula vias de inflamacién como la de la bradicinina,
trastorno causal de las manifestaciones clinicas.

Existen tres tipos I, II y III. El primero se debe a un déficit cuantitativo de la C1-INH;
en el tipo II el déficit es cualitativo; el tipo III se asocia a niveles normales de C1-
INH.34

Los sintomas son principalmente: episodios de edema definido, doloroso, deformante
gue no provoca prurito, generalmente en las extremidades, pero también puede
alcanzar el rostro, faringe, érganos internos, etc. Cuando afecta la faringe provoca
trastornos de la deglucién y obstruccidn de la via area superior, asfixia y hasta la
muerte; la afeccién de la mucosa gastrica puede provocar nauseas, vomitos, diarreas,
dolor intenso. También se han descrito casos asintomaticos. Las crisis suelen durar de
24 a 48 horas y pueden estar antecedidas de una infeccidn viral, situaciones de
estrés, traumas, etc. El diagndstico se realiza con el interrogatorio, anamnesis,
examen fisico y la determinacion de niveles séricos de C4, C1-INH y otros estudios,
con el objetivo descartar otros posibles diagndsticos. >

No tiene tratamiento definitivo y a diferencia de otros angioedemas, no responde a
antihistaminicos o esteroides. El tratamiento medicamentoso se divide en profilactico
y el tratamiento de la crisis. La profilaxis se realiza principalmente con andrégenos
atenuados como el Danazol, otras opciones suelen ser el acido tranexamico, agentes
antifibrinoliticos como el acido epsilon aminocaproico; las nuevas terapéuticas van a
favor del uso de los antagonistas del receptor de la bradicinina tipo II (icatibanto) o
concentrados del inhibidor C1.8 En las crisis agudas pueden ser opciones terapéuticas,
reposiciones de volumen, plasma fresco, el incatibinato y los concentrados del
inhibidor C1 (pdC1INH).%-12
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Paciente masculino de 33 afios que asiste a consulta con un edema deformante en el
rostro (figura) y en las extremidades superiores, sin prurito. Al interrogatorio refiere
que el cuadro comenzo en los brazos y luego en la cara, lleva 48 horas de evolucién;
ademas, refiere que no es la primera vez que acontece, que le viene sucediendo
después de la adolescencia pero que en el rostro solo ha ocurrido unas tres veces,
comenta que a un abuelo paterno le pasaba lo mismo y que a sus dos nifios de ocho y
diez afios también les pasa, pero con menos frecuencia y mas leve. Refiere que los
cuadros desaparecen solos porque cuando ha ido a emergencia le aplican
hidrocortisona y no encuentra mejoria. Refiere que hace dos dias estaba con gripe.

F.

Fig. Edema deformante del rostro, con predominio en labios, nariz, mejilla y
region periorbital derecha.

En el examen fisico se constatd el edema facial, circunscrito, y en los brazos,
ligeramente enrojecido, normo térmico y doloroso. Orofaringe sin alteraciones.
Frecuencia cardiaca: 83/min, tension arterial: 120/80 mmHg, frecuencia respiratoria:
16/min.

Hipétesis Diagndstica: angioedema hereditario.

Se remite a emergencia con la indicacion de aplicar plasma fresco y realizacion de
estudios complementarios que mostraron los siguientes resultados: hemoglobina:
132 g/L, leucocitos: 6 500x10° /L, eosindfilos: 6 %, linfocitos: 26 %, monocitos: 7 %,
neutrdfilos: 55 %, trombocitos (plaquetas): 220 000 x 103 /L, grupo y factor Rh: O+

Creatinina: 0,7 mg/dL (0,60 a 1,30 mg/dL); acido urico: 4,8 mg/dL (3,6 a 7,7
mg/dL); transaminasa glutamico pirtvica (TGP): 39 U/L (hasta 41,0 U/L);
transaminasa glutamico oxalacética (TGO): 18 U/L (hasta 40,0 U/L); colesterol total:
234 mg/dL (< 200 mg/dL); lipoproteina de baja densidad (LDL): 164 mg/dL

(< 129,0 mg/dL); lipoproteina de alta densidad (HDL): 53mg/dL (superior a 60,0
mg/dL); lipoproteina de muy baja densidad (VLDL): 47 mg/dL (10,0 a 50,0 mg/dL);
triacilglicéridos: 122 mg/dL (<150,0 mg/dL); glicemia: 83 mg/dL (70,0 a 99,0
mg/dL); hemoglobina glicosilada (SA1c) 4,1 % (3,9 a 6,1 %); prueba seroldgica para
sifilis (VDRL): no reactivo; prueba de anticuerpos para virus de inmunodeficiencia
humana (VIH): no reactivo.

Al quinto dia después del cuadro sintomatico inicial, presentdé un nuevo episodio, en
esta ocasion circunscrito a los miembros superiores. Se inicié tratamiento con Danazol
(200 mg) y posteriormente se evalué clinica y serolégicamente.
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Los nuevos estudios complementarios realizados mostraron los siguientes resultados:
C3: 87 mg/dL (84 a 160 mg/dL); C4: 10 mg/dL (12 a 36 mg/dL); actividad funcional
de C1-INH: 33 % (70 a 130 %); anticuerpo antinucleares (ANA): no reactivo;
inmunocomplejos circulantes (ICC): 1,3 ug Eq/mL (< 4,4 pg Eq/mL);

triyodotironina (T3): 72,3 ng/dL (60,0 a 215,0 ng/dL); tiroxina (T4): 5,3 ug/dL (4,8 a
13,7 pg/dL); hormona estimulante de las tiroides (TSH): 0,742 pUI/mL (0,500 a
5,000 puUI/mL).

Los examenes confirmaron el diagndstico clinico de angiodema hereditario tipo II. Se
continud con el tratamiento de Danazol (200 mg) y se aumentd la dosis a 600 mg/dia
por 2 meses, hasta que el paciente se encontré sin sintomas; luego se redujo a

200 mg/dia como dosis profilactica. Se mantiene seguimiento de funcién hepatica.
Desde el comienzo del tratamiento, el paciente lleva 4 meses sin episodios.

DISCUSION

Se realizaron varios estudios para descartar otras posibles causas del cuadro
sintomatico presentado por el paciente. Los valores insuficientes de la actividad
funcional de C1-INH fueron concluyentes para el diagndstico de la enfermedad.

La posibilidad de una confusion en el diagnostico en estos casos es muy comun, ya
que la clinica del AH, es muy semejante a otras reacciones alérgicas e intoxicaciones.
La anamnesis es la Unica via de sospechar el diagndstico y de actuar
consecuentemente en estos casos, porque el paciente podria llegar a los servicios de
emergencia con cuadros graves, incluso asfixia por obstruccién de las vias areas,
donde los tratamientos acostumbrados a utilizar en otras reacciones inflamatorias no
resuelven.

En este paciente, los resultados obtenidos de los ICC y ANA se encontraban normales
lo que descarta la posibilidad de enfermedades autoinmunes.

En el lipidograma se encontré ligera elevacion del colesterol total y LDL, lo cual es un
hallazgo no procurado que requiere de tratamiento y sugerencias alimentarias, pero
no guarda relacién con el diagndstico ni la clinica presentada.

Los examenes hormonales se encontraron dentro de los limites normales. Los
estudios inmunoldgicos confirmaron el diagnodstico, como se esperaba, C4 disminuido
con una consecuente disminucion de la actividad funcional de la C1-INH.

Garcia Cobas presenté un paciente de 27 anos con resultados en los examenes
parecidos a los de este paciente.!3 En su caso no encuentra el factor desencadenante
principal; sin embargo, por el interrogatorio realizado y los antecedentes, se llegé a la
conclusion que el factor principal que provoca las crisis son las infecciones virales. En
su presentacion de casos, Ferndndez Romero presenta pacientes con caracteristicas
similares a las del paciente descrito.'*

Luego del diagnostico, se decidié aumentar la dosis de Danazol a 600 mg por dia
hasta que desaparecieron los sintomas y luego utilizar 200 mg como dosis de
mantenimiento. A partir de los resultados reportados por Lara Becerraen su
presentacién de casos, los cuadros inflamatorios pueden ser ocasionados por
multiples etiologias y cada una responde a diferentes tratamientos.!> Realizar una
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anamnesis adecuada favorece la interpretacién de los signos y sintomas y esclarece el
diagnodstico y la conducta a seguir.
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