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 Caso clínico 

Acude a la consulta de infectología un niño de 2 años. Presenta buen curva pondoestatural, buen desarrollo neurológico y no 
tiene antecedentes familiares de interés. 
 
Se encuentra en estudio por infecciones múltiples, entre ellas bronquitis de repetición (de las cuales 2 precisaron 
hospitalización), abscesos perianales, otitis agudas medias y gastroenteritis. 
 
Se le realiza un estudio inmunológico, objetivándose una hipogammaglobulinemia IgM con descenso de memoria B  y  escasa 
seroconversión vacunal . 
 
Ante la sospecha de inmunodeficiencia primaria se solicita estudio genético, donde se identifica mutación en heterocigosis en el 
gen PIK3R1 c. 1745_ 1745+9 del TGTAAGTATT (SPLICING). Esta mutación corresponde al Síndrome 2 de activación de PI3KD. 

Es una inmunodeficiencia primaria combinada rara con pocos casos en el mundo descritos (menos de 300). Hay una 
afectación en PI3K que condiciona una disminución de la apoptosis linfocitaria y un aumento del crecimiento y la 
proliferación celular. 

 

Genética 
El gen afectado es  PI3Kδ y es de herencia autosómica 
dominante. 
Si hay mutaciones en p1106δ (PIK3CD) se trata de SPDA 1 y si 
hay mutaciones en p85α (PI3KR1) se trata de SPDA 2 

 
 
 

Inmunología 
Hay una disregulación inmune caracterizada por: 
-  Exceso de células B inmaduras 
- Exceso de células T senescentes  
- Deficiencia de células funcionales 
- No respuesta a vacunas 

Clínica 
- Infecciones recurrentes (principalmente respiratorias y 

víricas, especial importancia del virus del Epstein-Barr) 
- Enfermedades autoinmunes 
-  Citopenias 
-  Enfermedades linfoproliferativas 
-  Retraso psicomotor 
-  Estancamiento pondoestatural 

Diagnóstico 
Principalmente genético, aunque primero es necesario 
tener una sospecha de inmunodeficiencia tanto por la 
clínica como por el estudio inmunológico 

 

Tratamiento 
Es importante realizar un tratamiento de soporte, tanto de las 
infecciones (antibiótico, antifúngicos, …) como de las 
enfermedades autoinmunes (corticoides, rituximab,...). 
El único tratamiento curativo es el trasplante de progenitores 
hematopoyéticos, aunque existen tratamientos novedosos más 
específicos como:  

- Sirolimus (rapamicina): inhibidor de mTOR  
- Leniolisib (oral): inhibidor de p1106δ  
- Nemiralisib (inhalado): inhibidor de PI3Kδ 

 
Pronóstico 
La esperanza de vida es menor que la de la población sana. Las 
causas de mortalidad son principalmente el linfoma, las 
complicaciones del trasplante de progenitores hematopoyético 
y las complicaciones de las infecciones. 
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¿Qué es SPDA? 


