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RESUMEN

Se presenta el caso de una nifia de 11 afips,
portadora de este proceso, desde la edad de dos me
ses, con lesiones en plel, cuero  cabelludo, ufias vy
membranas mucosas, persistentes aln después de varios
tratamientos con anfotericin B. Los estudios revelaron
incapacidad paraz responder en las prusbas cutineas
una serie de antigenos para inmunidad cefular (PPD,
candidina, 2--4—DNCB). Sus  linfocitos  fueron
deficientes para transformarse en blastos al ser estimulados
in vitro con candidina, perc con buena respuesta a fitohe-
maghitinina y se evidencié disminucién del nimero de
linfocitos T, formadores de rosetas con hematies de carne-
ro. El sistema humoral no mostrad alteracionss. En suero y
saliva se encontraron valores elevados de anticuerpos contra
€. albicans. La capacidad de los macrafagos para fagocitar
al hongo estuvo conservada y no se encontraron altera-
ciones enddcrinas. La preparacion del Factor de Transferer-
ciz se realizd a partir de linfocitos aisledos de donantes
reactivos y después de dos inyecciones del material lio-
filizado, se observo una rdpida disminucion de las lesiones v
conversion de 'as pruebas inmunolbgicas anteriovmente
negativas. La paciente se mantiene libre de enfermedad
hasta la actualidad, dos aflos y medic después del trata-
miento.

SUMMARY

We report the case of a 11 —years oid girl with

Chronic Mucocutaneous Candidiasis since two months of
age, involving skin, scalp, nails and mucous membranes,
persistent after several treatments with amphotericin B, The
special immunologic studies revealed negative candidine,
PPD and 2-4-DNCB skin test reactions, impaired res
ponse of lymphocytes to stimulation in vitre with candida
antigen and low number of rosette~forming T lymphocytes
in peripheral biood. Titers of antibodies anti—candida ware
very high in serum and saliva and the phagocytic activity of
macrophages was normal. After treatment with Transfer
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Factor derived from normal lymphocytes, clinical re-
mission and improvement of the immunological reactivity
occurad.

INTRODUCCION

La candidiasis mucocutinea cronica (CMC) es una
entidad raramente descrita, gue Se caracteriza por el desa-
rrollg, generalmente desde la infancia, de lesiones progre
sivas y extensas,.a veces granulomatosas en piel, ufias, cuero
cabelludo v membranas mucosas, extremadamente resisten-
tes a los tratamientos convencionales riesgosos, que produ-
cen relativa y sblo fransitoria mejoria.

El cuadro ha sido reportado aislade o en asociacion
con diferentes endocrinopatias, especialmente hipopars-
tiroidismo, hipotiroidisme, hipoadrendlismo o dighetes {1,
2, 3, 4, B}, demostrandaose en ciertos casos franca incidencia
famitiar {6, 7,8, 9), por lo que se ha sugendo un defegto de
herencia autpsémico recesivo (10).

Algunos autores han-deserito detalladamente las ca-
racteristicas clinicas y patoldgicas de CMC {11},
permitiendo la diferenciacian con las formas comunes de
candidiasis, ton lesiones superficiales y autolimitadas, que
constituyen uno de Jos procesos més frecuentements encon-
trados en la poblacidn general adulta o infantil v con los
cuadros de infeccion sistémica aguda, con invasidn del
torrente circulatorio y érganos internos {12, 13).

Cuadros de candidiasis mucocuténes ¢rénica han side
reportados acompaRando a procesos neopldsicos, especial-
mente linfomas y leucemias {14, 15, 16, 17} y casi inva-
rigblemente en todas las deficiencias inmunologicas congé-
nitas severas: sindrome de Di George {18, 19, 20}, sin-
drome de Nezelof—AHibone {21, 22}, displasia timica tipo
suizo (20, 22, 23), etc.

La ocurrencia de este procesc en individuos no
portadores de inmunodeficiencias letales, como las, ante-
riormente enumeradas, ha llamado poderosamente |2 aten-
cion por tratarse de un defecto inmune celular mas restrin-
gido v selective {24, 25} y debido al escaso beneficio que
producen los agentes antinvcoticos comunes para su trata-
miento, ha obligado a hacer uso de otras alternativas
terapéuticas tendientes a modificar ja funcidn inmune
ceiular del hudsped deficiente, siendo el factor de transfe-
rencia, originaimente descrito por Lawrence (26), o mé-



Figura 1. Candidiasis mucocutsnea crénica. Aspecto de las
lesiones granulomatosas antes de iniciar el tratamiento con
Factor de Transferencia,

todo mds utitizado v el que mejores resuitados ha brindado

{27, 28, 28}
REPORTE DEL CASO CLINICO

Se presenta una paciente {PRWI de 11 afos, de sexo
femenino con candidiasis mucocuténea cronica, que se
inicid a fa edad de dos meses, con aparicion de placas
blanguetinas en la cavidad oral, extendiéndose rapidamente
a diferentes partes de la cara y e} cuerpo. A fos pocos meses
fas tesiones adopiaron un franco aspecto granulomatcso.

La nifia estuvo internada en seis diferentes oportu-
nidades durante largos perfodos {entre seis y ocho meses en
cada hospitalizacién} recibiendo téatamientos prolongados
y agresivos con nistatina {Mycostatin} y anfotericin B
{Fungizone) por via endovencsa y algunas veces focalmente
mediante infiltraciones en las lesiones cutdneas, con los que
se lograron remisiones variables, a veces casi completas,
pero- reapareciendo la infeccidn nuevamente despuds de
algunos meses de ser dada de alta.

En su ditimo ingreso 1F|gura H la paciente presentd
lesiones diseminadas, no dolorosas, rojas, elevadas y con
marcada hiperqueratosis en cara, frente, pabellones auri-
culares y cuero cabelludo, originando ampliss zonas de
alopecia. La nariz aparecid compietamente deformada por
un voluminoso granuloma cérneo con base eritematosa,
extendiéndose hacia las fosas nasales. Los labios tumefactos
e infiltrados con lesiones descamativas v fisuras, y lalengua
y muicosa oral edematosas, mostraron grandes placas blan-
guecinas implantadas firmemente sobre una superficie erite-
matosa, tormando también el paladar y la orofaringe. En el
examen de la cavidad oral también se encontrd marcada

displasia, implanacidn andémala y alta frecuencia de caries
de las piezas dentarias. La paciente tuvo comprometidos los
dedos y las ufias de ambas manos, donde se evidencid
marcada deformidad causada por |z onicogrifosis. La demar-
cacion de las lesiones dérmicas fue nitida v la piet cir
cundante aparecié completamente normal.

No se encontrd compromiso pulmonar en repetidos
estudios radioldgicos, ni manifestaciones que hicieran
sospechar extension de !a infeccion a otros drgancs, pese s
que se aislaron levaduras en varios estudios de esputo, heces
y orina.

Por la pequefa estatura (1.27m.) la paciente
impresiond come portadora de un retarde del crecimiento,
aungue lz edad Gsea vy el desarrollc psicomotor corres-
pondio a la edad cronolégica. £l resto del examen ¢ifnico
fue negativo. Mediante las pruebas. de laboratorio se
descartd la existencia de endocrinppatias asociadas. Tam-
poco se demostrd incidencia familiar de infecciones por
candida, otre tipo de deficiencia inmunologica ni alters-
ciones endocrinas al estudiar o sus padres y hermanos.

tos exdmenes de izboratorio en su Gltimg ingreso
fueron: Hematies 3'606,000/mm3,  leucocitos
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Figura 2.— a) Formas filamentosas {micelios de C. albicans obtenidas del raspado de las lesiones mucosas
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{Observacion en fresco x100). b) Anticuerpos 1gG contra las células de iz mucosa gastrica (Técnica inmuno-
fluorescente, estémago de rata x500). c) Anticuerpos 1gG anti C. albicans de cultivos autdlogos {Técnica
inmunofiuorescente indirecta x 1000). d} Reaccion dérmica de hipersensibilidad al 2--4—DNCB, biopsia de
piel. Abundante infiltracion por células linfoides e histiocitos y formacion de vesiculas (Hema-

toxilina—eosina x 100).

14,000 /mm3, neutrofilos. 739/o,.- abastonados 60 jo, seg:
mentados 679 fo, eosindfilos 70/o, basofilos 10/, mone-
citos 60/a, linfocitos 140/o, plaguetas 218,000/mm3, Hb
10.12 gmQjo, hierro sérico 116 wg/100ml, glucosa
87 mg/100m|}, curva de tolerancia a la glucosa normal,
creatinina 1.05 mg/100mi, calcio 9.37 mg/100ml, tosforo
3.78 mg/100ml, socic 135 mEg/L, potasio 4.2 mEqg/L,
colestercl 169 mg/100mil, esterificado 54°/o, fosfatasa al-
calina 4.2 u Bodansky, fosfatasa acida 0.90 u Bodansky,
lipasas 1.4 u, amilasa 94 u Somogyi, dehidrogenasa lactica
400 u, cortisol plasmético 12 ug/100mi, PBI 6 ug/100ml,
T3 2.1 ug/100m}, T4 14 ug/100ml. Proteinas totales 8.15
gm/100ml, electroforesis del suero: alblmina 55.679/0,
alfa—1—globulinas 3.549/c, alfa—2—globulinas 7.69% /o,
beta—globulinas 7.190 fc, gamma—globulinas 25.910/0.

De todas las lesiones se aislyp C. albicans en forma
filamentosa (pseudomicetios) (Figura 2a) y levaduras, pero
en ning0n estudio pudo demostrarse la presencia de otros
hongos ni bacterias acompafiantes. Los cultivos de sangre
siempre fueron negativos y tampoco se encontrd infeccion
vaginal por C. albicans.

22

ESTUDIOS INMUNOLOGICOS ESPECIALES

La electroforesis del suero en acetato de celulosa
(Sepraphore {11, Gelman} demostrd un discreto aumento de
las gamma—globulinas y la morfologia de los arcos de
precipitacion observados en inmunoelectroforesis fue nor-
mal. La concentracion de inmunoglobulinas fue deter-
minada por inmunodifusion radial en placas (Kallestad)
obteniéndcse valores discretamente elevados en el suero
{lg6 1,320 mg/100ml, IgA 135 mg/100ml, IgM 84
mg/100ml) y mas aumentados en saliva (IgG 6 mg/100ml,
IgA 18 mg/100mi. Los niveles de beta—1—C/beta—1—A
{tercer componente del completo} estuvieron dentro de la
normalidad (114 mg/100mi). La paciente de grupo san-
guineo A mostré titulos adecuados de isohemaglutininas
anti—B (mas de 1/8). '

Por el método de inmunofluorescencia indirecta solo
se demostrd la presencia de autcanticuerpos dirigidos
contra las células parietales de la mucosa gdstrica {Figura
Zb).

Utilizando extendidos de C. albicans obtenidos de
cultivos autdlogos, se demostréd por inmunofluorescencia



indirecta con antisueros monoespecificos marcados con
isotincianato de fluoresceina, la presencia de anticuerpos
contra &l hongo en el suero de la paciente en titulos
superiores a 1/1,280 dado por las tres inmunogiobulinas
mavyores {igG, £gA e igh) (thura 2c) v en saliva por lgGe
lgA.

L.a determinacion de la capacidad de fagocitosis de los

polimorfonucieares de la sangre periférica estudiada de

acuerdo a la técnica descrita previamente {30) fue norma!
en varias oportunidades.

Los tests cutdneos para evaluar la inmunidad celular
realizados repetidamente con PPD {01 y 0.3 mi dil
1/10,000, Tuberculina lote 98, Institutos Nacionales de
_Satud} y candidina {antigeno de €. albicans, Investigaciones
Micrebiolégicas y Bioguimicas SA, Lima) de primera y
segunda potencia {0.1 y 0.4 ml, 2,000 pnu/mi). {31} fueron
negativas en las lecturas a las 48 horas. La sensibilizacién
cutdnea con solucion al 300 /g de 2—4-dinitrociorobenceno
{2-4—DNCB), realizads de acuerdo & la técnica de
Aisenberg {15}, también dio resuitados negativos.

Los linfocitos de la paciente fueron aislados de la
sangre periférica heparinizada en un sisterna de gradientes
de densidades constituido por soluciones de Ficoll {PM
400,000, Pharmacia Fine Chemicals! e Hypaque (Winthrop
Products) de acuerdo a la técnica descrita {32) obte
niéndose una poblacidon celutar conformada por 950/c de
Hinfocitos con escasa contaminacién de monocitos, que fue
dividida en alicuotas {1 X 106 células) para reslizar todos
los estudios in vitro.

Los linfocitos T {derivados del timo) se evaluaron por
ia capacidad para formar rosetas espontdneaments con
hematies de carnero Eavados.(romtas E) (33} v los linfocitos
B {derivados de ja medulg osea} por la formacitn de rosetas
con hematfes de carnero recubiertos con inmunogliobutinas
en presencia de complamento {rosetas EAC) {34,35). En
estas determinaciones se observd una franca disminucion en
la formacién de rosetas por los finfocitos T: 269/o,
520 /mm3 vy valores aumentados de linfocitos B: 29¢/g,
588/mm3 (Valores normales pata nuestro laboratorio T:
50-602%/o, 1100/mm3, B: 16—~?Qoio 320/mm3} {36).

Los iinfocitos B aislados v mantenidos a 40 C, tam-
bign fueron estudiados mediante la técnica inmunofluores-
gente {37} pera detectar células portadoras de inmunoglo-
bulinas de superficie, encontrandose cifras elevadas {309/0},
en concovdancia con los estudios de rosetas.

Los linfocitos de la paciente fueron cuitwados in
vitro, seglin las técnicas usualel. {24) para ver el grado de
transformacion bldstica en respuesta al estimulo producido
por 1a fitohemaglutinine M (PHA, Difco Lab.) a diferentes
concentraciones {10 y 100 ug/inl, 72 horas de incubacion a
370 G} y por el antigeno de candida {0.1 mi, 2000 pnu/mi,
72 v 120 horas a3 370 €). Se obtuvo buena transformacion
bléstica {cambios morfoldgicos) de los linfocitos de la
paciente estimulados con 100 ug de PHA {(aprox. 50%/0 de
transformacion). Por el contrarid, los cultivos de 72 horas
con antigeno de candida fueron totalmente negativos v la
respugsta obtenida a las 120 horas fue dudosa o muy débil.

TRATAMIENTO CON FACTOR DE
TRANSFERENCIA

El factor de transferencia, descrito por Lawrence
{26), fue preparado de acuerdo a una modificacitn de ta
técnica de Levin y col. {38} a partir de linfocitos obtenidos
de 14 donantes sanos, familiares de Ia paciente, antigeno
australiano (HBsAg) negativos y con reacciones tutineas
fuertemente positivas para las pruebas de PPD candidina y
2-4-DNCB. :

Los linfocitos aistados en gradiente de densidades
{aproximadamente 2.5—-3 x 108 células/100 m! de sangre)
fueron lavados e incubados con antigeno de candida du-
rante 80 minutos a 370 C, lisados mediante una serie de

‘congelaciones y descongelaciones bruscas vy dializados en

tubos de celofan esteriiizados, contra agua destilada libre de
pirdgenos, durante 48 horas a 49 C en condicionet de
absoluts esterifidad.

La modificacion de la técnica consistié en usar vo-
Himenes de sangre menores (100200 mi} obtenidos de
muitiptes donantes, con fo gue se reduio marcadamente ef
coste de la operacion y se asegurd la concurrencia, en
repetidas oportunidades, de los mismos donantes. Los
linfocitos de cada dador fueron procesados por separade
hasta después de producida la lisis celular, con lo gue se
evito la induccidn de reacciones por los Hinfocitos viables en
presencia de incompatibilidad de antigenos HL—A que
pudisran existir entre los donantes. A partir de ese mo-
mento, todo el material fue reunido y tratado en conjunto.

'E! dializado fue pasado a través de un filtro de 0.22
micras de didmetro- de poro {Miltipore) v liofilizado en
frascos de pequefic volumen que se aimacenaron a 402 €,
En el momento de su utilizacion, ef material fue resuspen-
dide en 1--2 ml de solucidn salina fisiolbygica estéril para su
inyeccion en las regu)nes gliteas. Ef material activo deri-
vado de 1 x 109 linfocitos fue considerado come una
unidad de factor de transferencia {38}, !

Al principio, la paciente fue sometida & un tratamien-
to dobie recibiendo dos unidades de factor de transferencia
por via intramuscular profunda {media unidad diaria duran-
te cuatro dias} y un corto curso de anfotericin B {(0.25
mgfkg/dia durante dos semanas), observdndose poca mejo-
ria. En las horas siguientgs a las inyecciones, no se observd
ninguna molestia local y no hubo reaccion febril ni agranda-
miento de gangisos linfaticos.

A las tres semanas se administraron dos unidades maés
de factor de transferencia como Unico tratemiento y pocos
dias después la paciente comenzd a experimentar mejoria.
En las semanas siguientes, las lesiones se redujeran, espe
cialmente los granulomas de la cara fue cayeron progre-
sivamente dejando cigatrices gue han ido desapareciendo,
hasta guedar una piel de aspecto normal, como pusde
apreciarsa en la Figura 3. Las lesiones del cuero cabelludo,
fengua y mucosas también desaparecieron, lo mismo que ias
masas corneas de las ufias, aungte éstas demoraron mas
tiempo. ‘

Los estudios realizados periddicamente después del
tratamiento, demostraron un franco cambio en ¢ estado
inmunoldgico vy la conversién de algunas reacciones pre-
viamente negativas, representantes de la deficiencia de ta
paciente. Se observd un aumento progresivo de las cifras de
rosetas de linfocitos T hasta alcanzar vaiores cercanos 3 los
normales y disminucion de los linfocTtos B {(Tabla 1),
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Figura 3.— Aspecto de /a paciente con candidiasis mucocutdnea cronica algunas semanas después de la

segunda administracion de factor de transferencia. Los grandes granulomas han desaparecido dejando leves
cicatrives en la piel que posteriormente Ffueron borréndose.

Los cultivos de linfocitos de 120 horas de duracion
estimulados con antigeno de candida respondieron con
transformacion bldstica moderada perc definida. Las prue-
bas cutdneas se positivizaron, la reaccidn al 2—4—DNCB
después de la primera dosis, aun antes de esvidenciarss
mejoria clinica y a candiding después de la segunda ad-
ministracidn, aumentando progresivamente el grado de in-
duracion. En los estudios histologicos de las reacciones se
observo marcada infiltracion por células mononucleares,
caracteristica de los procesos mediados por celulas T {Fi-
gura 2d). La reaccidn cuténea a PPD permanecid negativa.

DISCUSION

Las lesiones extensas, severas y cronicas gue desarro-
Han los pacientes con CMC evidencian superficialmente la
deficiencia inmunitaria celular debida a la incapacidad de
ios linfocitos T del hudsped para reconocer y. aciuar
eliminando al hongo.
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Es necesario notar, que la paciente que reportamos,
considerada come una forma primaria de CMC, a diferencia
de los cuadros de candidiasis que acompafian a las inmu-
nodeficiencias letales o a las neoplasias, no ha presentado
manifestaciones ajteradas de defensa contra otros elementos
patéuenas a los gue ha estado expuesta, demostrando la
capacidad conservada de susistema inrmunolidgico,

Los estudios in vivo e in vitro realizados antes del
tratamiento, demostraron ta existencia del déficit selectivo
de la inmunidad celular, en contraste con e aumente o
hiper—actividad del sisterna humoral. Los estudios de labo-
ratorio realizados ean varias oportunidades descartaron la
presencia de alteraciones endocrinoldgicas asociadas, fre-
cuentemente descritas en los casos de CMC. Por lo general,
la aparigion de la disfuncidén enddeorina ocurre entre los
doce y catorce afios, coincidiendo con los cambios de la
pubertad, edad en la que se entuentra la paciente, por lo
que es sometida a frecuentes controles, ya gue las altera-
ciones pueden iniciarse en forma aguda, a veces explosiva,



TABLAI

EVOLUCION DE LLAS PRUEBAS INMUNOLOGICAS EN LA PACIENTE CON CANDIDIASIS MUCOCUTANEA
CRONICA TRATADA CON FACTOR DE TRANSFERENCIA

-t
15-Cc¢t—75
Niveles de Inmunoglu- {gG: . 1320mg %/o
bulinas en el suero.{*) lgA: 135mg ©/o
IgM: 84mg 9/o
Linfocitos T (**) 269%/0, 520/mm3
. Linfocitos 8 29%/0, 384/mm3
Cultivos de tinfocitos
estimulados con (***):
Fitohemaglutinina: Pasitivo
Candidina: Dudoso
Pruebas cutaneas
PPD: Negativo
Candidina: Negativo
2—-4_DNCB:

Negativo

(%)
{**
(Ol.,

Determinaciones por inmunodifusion radial.

Cultivos de 72 y 120 horas.

‘afectando a uno o varios sistemas sitaultineamente,

La causa del proceso de candidiasis mucocutines
cronica no es conocida y en su etiologia deben considerarse: -

defectos tanto congénitos como adquiridos. En nuestra
paciente, la aparicion en los primeros meses de vida, hace

pensar en un defecto congénito, lo que al mismo tiempo -

podria explicar la existencia de algunas alteraciones aso-
ciadas, como fa ausencia o la andmala implantacion y
morfologia de las piezas dentarias, resultado de un mal
desarrollio del ectodermo.

También debe tenerse en cuenta, que bajo ciertas
‘condiciones, la invasion por el hongo en fases muy tem-
pranas de la vida o la presencia de anticuerpos anti—candida
de origen materno en la circulacion del nifio al sufrir la

primera infeccion, podrian alterar la respuesta defensiva.

normal e inducir el fendmeno de desviacién inmunologica
(39). '

La terapia con altas dosis de drogas antimicoticas por
via endovenosa y la medicacion topica, han demostrado ser
inefectivas en estos pacientes, produciendo escasa mejoria.
dunto a esto, hay que recordar la considerable toxicidad de
las drogas de administracidn parenteral, sobre todo en los
pacientes que deben recibir tratamientos- repetidos y pro-
longados. :

Por la observacion de todas estas condiciones, se
considero el uso de factor de transferencia como la Gnica
alternativa terapéutica para intentar no s6lo el tratamiento

de ta candidiasis, sino para lograr la modificacion de la

15-Nov—75 20—Dic—75 - 26—Jul-77
1200mg ©/o
135mg %/o
79mg %/o
38%/0,760/mm3 480/0,940/mm3
2609/0,360/mm3 209/0,284/mm3
Positivo
Positivo
Negativo Negativo Negativo
Negativo - Positivo Positivo
Positivo Positive Paositivo

Estudiados por la capsacidad de formar rosetas {E y EAC). -

reactividad vy la conversion inmunoldgica del paciente.
Teniendo en cuenta fas experieneias de otros autores (28,
-39, 40, 41), el tratamierito’ fue iniciado én forma com-
" binada, administrandose solamente al principio, factor de
transferencia asociado & un corto curso de anfotericin B
para disminuir la enorme masa antigénica contenida en las
extensas lesiones por candida, cuya presencia podria
retardar o interferif con la conversidn inmunolégica bus-
cada, | :

La evolucion de las pruebas dérmicas y los estudios in
vitro correlacionaron paralelamente al cuadro clinico, de-
mostrando el aumento de la capacidad funcional y de la
reactividad especifica de los linfocitos hacia los de-
terminantes antigénicos del agente agresor.

Desde que la terapia con factor de transferencia
parece afectar casi exclusivamente a la inmunidad celular
sin modicar el sistema humoral, la disminucion de las cifras
de linfocitos B y de los niveles de inmunoglobulinas en el
suero, podria deberse al cese de la actividad compensadora
de este sistema frente a la deficiencia de !a inmunidad
retardada existente antes del tratamiento. Si bien la pre-
sencia de anticuerpos circulantes, especificamente dirigidos
contra C. albicans ha sido inefectiva para eliminar la
infeccion mucocutanea, su accidn puede haber tenido gran
importancia para impedir la entrada y proliferacion del
hongo en el torrente circulatorio y la extensién a otros
organos.
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Kirkpatrick y col. {39) y Chilgren y col. (25), han

postulado que las diferencias en Ja reactividad encontradas

en -los estudios para inmunidad celular en los pacientes

portadores de cuadros de CMC, derivan de atteraciones en

distintos lugares de la cadena de eventos que ocurren en la
respuesta inmunoldgica normal, permitiendo la segregacign
en grupos mas o menos definidos, dando una idea
aproximada de la localizacién y magnitud de la deficiencia.

Analizando el problema de nuestra paciente de acuer-
do al esquema presentado por estos autores, se puede
considerar que la respuesta de transformacion blastica de
los linfocitos, estimulades con candidina, puso en evidencia
la existencia. de células T encargadas del reconocimiento
especifico del antigeno (limbo aferente de la respuesta
inmune), aunque el deprimido grado de respuesta podria
indicar una disfuncion selectiva de tales elementos.

Por otro lado, si estos resuttados, aunque deficientes,
s¢ consideran dentro de limites aceptables, ef defecto
podria localizarse en el limbo eferente, debido a una falla
en la diferenciacién de los linfocitos T y falta de pro-
duccion de los factores solubles mediadores de la
inmunidad celular (factores blastogénicos, quimiotacticos,
inhibidor de la migracion de los macrofagos, etc.),
bloqueando la expresidn superficial de la inmunidad re-
tardada, dando como resultado la anergia 0 negatividad de
las pruebas cutdneas a un grupo mas amplio de antfgenos
utilizados para su estudio (PPD, candidina, 2—4—DNCB).

Considerando cualquiera de las posibilidades plan-
teadas para explicar la deficiencia, el tratamiento con factor
de transferencia indujo una reconstitucion, al menos tempo-
ral, que lHevd a una mejorfa clinica duradera con
desaparicion de las lesiones, negativizacién de los cultivos
para C. albicans y conversion de las pruebas especiales de
laboratorio. Actualmente, despues de iniciado el trata-
miento, la paciente lleva dos afios y medio libre de enfer-
medad, desarrollando una vida completamente normai. En
ningln momento se ha necesitado usar anfotericin B ni otro
tratamiento local y tampoco se han observado efectos
colaterales. No podemos decir con seguridad el tiempo de
accibn que posee el material inyectado, porque cada 56
meses se le administra uma nueva dosis de factor de
transferencia sin esperar la reaparicion de la infeccion.

Et factor de transferencia no es antigénico y puedc
darse repetidas veces sin peligro de sensibilizacién o desa-
rrollo de fenomenos anafilacticos, eliminando al mismo
tiempo la posibilidad de induccién de una reaccion de
injerto versus huésped que se desencadena frecuentemente
cuando se realizan transfusiones de linfocitos viables a
personas con inmunodeficiencias celulares.

Estos resultados, sumados a los presentados por otros
autores, indican que el tratamiento con factor de trans-
ferencia, gue necesita una investigacion mas profunda, tiene
gran valor y debe considerarse como un arma terapéutica,
usable ne sélo en los casos de candidiasis mucocutdnea
‘crdnica, sino también en todas aqueilas entidades en las que
una falla del sistema inmunocompetente desempefia un rol
-condicionante negativo.
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