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RESUMEN

Introduccién: Los errores innatos de la inmunidad por déficit clasico de células NK son entidades
raras, asociadas a infecciones graves por herpes virus y susceptibilidad a procesos
oncoproliferativos. Estas células participan en la inmunopatogenia de la periodontitis agresiva,
mediante sus efectos proinflamatorios y citotéxicos.

Presentacion del caso: Adolescente de 16 afios con diagndstico clinico y radiolégico de
periodontitis agresiva juvenil, remitida a consulta de inmunologia. Los estudios inmunitarios
mostraron niveles normales de inmunoglobulinas y subpoblaciones linfocitarias T y B, pero una
ausencia completa de células NK circulantes (CD3-CD16+/CD56+: 0% en dos determinaciones
seriadas). La paciente recibi6 tratamiento inmunomodulador y periodontal, con mejoria de
infecciones recurrentes, pero la enfermedad mantiene signos clinicos de actividad progresiva.
Conclusiones: Esta asociacion pudiera contribuir a la brecha diagnéstica de los errores innatos
de la inmunidad, en la evaluacidon integral de pacientes con enfermedades periodontales
destructivas de aparicion temprana y evolucion atipica.
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ABSTRACT

Introduction: Inborn errors of immunity due to classical NK cell deficiency are rare entities
associated with severe herpesvirus infections and susceptibility to oncoproliferative processes. The
cells participate in the immunopathogenesis of aggressive periodontitis through their pro-
inflammatory and cytotoxic effects.

Case presentation: A 16-year-old adolescent with a clinical and radiological diagnosis of juvenile
aggressive periodontitis was referred to an immunology clinic. Immunological studies showed
normal levels of immunoglobulins and T and B lymphocyte subpopulations, but a complete
absence of circulating NK cells (CD3-CD16+/CD56+: 0% in two serial determinations). The
patient received immunomodulatory and periodontal treatment, with improvement in recurrent
infections, but the disease maintains clinical signs of progressive activity.

Conclusions: This association could contribute to bridging the diagnostic gap of inborn errors of
immunity in the comprehensive evaluation of patients with early-onset, atypical, destructive
periodontal diseases.

Esta revista esta bajo una licencia Creative Commons Atribucién/Reconocimiento-NoComercial 4.0 Internacional — CC BY-
NC4.0


https://orcid.org/0000-0002-4647-4688
https://orcid.org/0000-0002-4051-4757
https://orcid.org/0000-0009-7698-5674
mailto:valiayalaineisaac@gmail.com

Acta Médica del Centro. 2026; 20:e2389 Enero-Diciembre

Key words: NK cells; inborn errors of immunity; aggressive periodontitis

Recibido: 19/11/2025
Aprobado: 23/03/2026

INTRODUCCION

Los errores innatos de la inmunidad (EIl) comprenden un grupo heterogéneo de enfermedades
genéticas debidas a defectos de la inmunidad innata o adquirida. Segin el Comité de Expertos de
la Unidn Internacional y de Sociedades Inmunolégicas (UISI) el nimero ascendié a 559 (incluidos
cuatro sindromes de deleccibn cromosdmica) resultantes de variantes en 508 genes. Los Ell se
asocian a infecciones, autoinmunidad, autoinflamaciéon, alergia, insuficiencia de la médula 6sea
y/0 malignidad.®

Entre ellos, la deficiencia clasica de células asesinas naturales (NK) (cNKD) es una entidad
infrecuente, caracterizada por la ausencia cuantitativa (<1% de linfocitos NK). & Su fenotipo
tipico incluye infecciones severas por herpes virus y mayor riesgo de procesos
oncoproliferativos.©®

Por otro lado, la periodontitis agresiva juvenil (PAJ) es una enfermedad inflamatoria destructiva de
etiologia multifactorial, donde la respuesta inmunitaria del huésped determina la progresiéon de la
destruccion tisular. © Se ha descrito la participacién de las células NK en la patogénesis de la
periodontitis debido a su actividad proinflamatoria y citotéxica,’® y existen reportes de PAJ
asociada a otros errores innatos de la inmunidad,” la literatura consultada carece por completo
de descripciones que vinculen la PAJ con la cNKD lo que constituye la singularidad de este caso.
En tal sentido se propone describir el caso de una paciente con error innato de la inmunidad
debido a una deficiencia clasica de células NK y diagndstico previo de PAJ, con énfasis en la
asociacion inusual y su posible relevancia fisiopatolégica.

INFORMACION DEL PACIENTE

Motivo de atencion:

Paciente femenina de 16 afios, remitida del servicio de Periodoncia a consulta de Inmunologia
debido al diagndstico de periodontitis agresiva juvenil generalizada. Entre sus antecedentes
personales destacan otitis media aguda recurrente desde la infancia e infecciones fungicas
mucocutaneas.

Antecedentes familiares:
Madre con carcinoma de cuello uterino, abuelo paterno fallecido por neoplasia de pulmén y abuela
paterna operada de neoplasia de mama.

Examen fisico:
Al examen intraoral se constataron signos inflamatorios gingivales generalizados, bolsas
periodontales profundas y movilidad dentaria.

Examen radiografico panoramico:
Confirmé una pérdida 6sea alveolar vertical severa y avanzada.

Hallazgos de laboratorio:

La biometria hemética, la proteina C reactiva, los niveles séricos de inmunoglobulinas (1gG, IgA,
IgM) vy las proteinas del complemento (C3, C4) se encontraron dentro de rangos normales.

El estudio de subpoblaciones linfocitarias por citometria de flujo, realizado en dos ocasiones con
un intervalo de tres meses, reveld un hallazgo consistente: ausencia completa de células NK
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circulantes (CD3-CD16+/CD56+:0.0%; valor de referencia:6-27%). Las subpoblaciones de
linfocitos T (CD4+, CD8+) y B (CD19+) se encontraron en porcentajes normales.

Intervencidon terapéutica y seguimiento:

Se prescribié tratamiento periodontal convencional y terapia inmunomoduladora con factor de
transferencia subcutdneo durante seis meses, medidas de soporte general (dieta balanceada,
evitar infecciones, suplementos de vitaminas y minerales). La paciente ha llevado seguimiento de
manera conjunta por los servicios de Periodoncia e Inmunologia durante 6 afos.

Resultados:

Se observé una marcada mejoria en la frecuencia y severidad de las infecciones recurrentes (otitis
y lesiones fungicas). Sin embargo, a pesar del tratamiento periodontal continuado, la enfermedad
mantiene signos clinicos de actividad progresiva.

Se obtuvo el consentimiento informado por escrito de los padres y el de la paciente para la
publicacién de este caso.

DISCUSION

Este informe presenta una asociacion clinica no descrita con anterioridad, una deficiencia clasica
de células NK (cNKD) con una periodontitis agresiva juvenil (PAJ) de curso persistente.

La cNKD es un defecto inmunitario poco frecuente cuya caracteristica clinica principal es la
susceptibilidad a infecciones virales severas, en particular por herpes virus, y una predisposicién a
procesos oncoproliferativos.®® La paciente presenta el antecedente familiar oncolégico
consistente con este perfil, pero no ha manifestado infecciones herpéticas graves, lo que subraya
la variabilidad fenotipica descrita en estos sindromes.

El hallazgo central fue la ausencia absoluta de células NK en sangre periférica, confirmada en dos
mediciones, sin alteraciéon aparente del resto del sistema inmunitario. El manejo combinado
(periodontal e inmunomodulador) logré controlar las infecciones recurrentes, pero no detuvo la
progresion de la periodontitis. Esto plantea una interrogante fisiopatoldgica clave: ¢La ausencia de
células NK no elimina el componente inflamatorio; ¢por el contrario, podria estar permitiendo un
desequilibrio en el microambiente periodontal?

Las células NK, ademas de su funcién citotdxica, tienen roles reguladores en la inmunidad innata y
adaptativa. *® Su deficiencia podria alterar el ambiente de citocinas y la interaccién con otras
células (como linfocitos T o células dendriticas), lo que favorece una respuesta inflamatoria
crénica y destructiva en el periodonto. ©®

La paciente no ha presentado infecciones por herpes virus, lo que podria explicarse por las
medidas preventivas familiares. ;Aunque algunos autores describen que la presentacion clinica de
la deficiencia de células NK humanas varia de un paciente a otro; por lo que estos virus causan
enfermedad en casi el 60% de los casos reportados con deficiencia de células NK.®

Una limitacion importante de este reporte es la imposibilidad de confirmar el defecto genético
subyacente (ejemplo, mutaciones en GATA2, MCM4, RTEL1),® lo cual es comln en contextos con
recursos limitados. No obstante, el fenotipo inmunitario es diagnéstico de cNKD.

El aporte cientifico de este caso es que amplia el espectro clinico posible de la cNKD, que incluye
manifestaciones periodontales agresivas y una nueva perspectiva diagndstica que en pacientes
jovenes con la enfermedad de dificil control y antecedentes familiares sugerentes (infecciones
virales atipicas, procesos oncoproliferativos), podria estar indicado un screening inmunolégico que
incluya la cuantificacion de células NK por citometria de flujo.

CONCLUSIONES

Se reporta un caso de deficiencia clasica de células NK asociada a periodontitis agresiva juvenil.
Esta asociacion pudiera contribuir a la brecha diagndstica de los errores innatos de la inmunidad,
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en la evaluacioén integral de pacientes con enfermedades periodontales destructivas de aparicion
temprana y evolucion atipica.
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