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Antecedentes:

La haploinsuficiencia de A20 (HA20) es una enfermedad
autoinflamatoria rara causada por mutaciones en el gen
TNFAIP3, que codifica la proteina A20, reguladora clave de la
via NF-kB. Esta alteracion genética provoca una respuesta
inflamatoria inadecuada, asociada a manifestaciones clinicas
heterogéneas. Presentamos tres casos con distintas

mutaciones de TNFAIP3 y diferentes cuadros clinicos, que
destacan la variabilidad fenotipica de esta entidad.

Metodos:

Se recogen variables clinicas, analiticas y de tratamiento de
tres pacientes con diagnostico de HA20 en un centro de
referencia.

Resultados:

Caso 1: lactante de 12 meses con episodios de fiebre
recurrente, aftosis oral i perianal, foliculitis, dolor abdominal vy
infecciones respiratorias de repeticion.

Caso 2: El segundo es un adolescente de 13 anos con
episodios recurrentes de fiebre prolongada, artralgias, astenia
y perdida de peso.

Caso 3: Nina de 3 anos presenta hipertransaminasemia
persistente, episodios de hemiparesia transitoria sin
alteraciones en imagenes, infecciones recurrentes y aftosis
oral.

Se resumen las caracteristicas clinicas, analiticas y geneticas
en la Tabla 1.
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Tablal: Resumen de Caracteristicas de los Pacientes con Haploinsuficiencia de A20

Caracteristica Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3
Demografia
Sexo Masculino Femenino Masculino
Edad al inicio (afos) 1 3 12
Sintomas clinicos
Ulcera oral Si Si Si
Ulcera genital Si
Fiebre recurrente Si Si
Lesiones cutaneas Pseudofoliculitis Pseudofoliculitis
Sintomas oculares
Artritis/artralgia Artralgia

Gastrointestinal (Gl)

Dolor abdominal

diarrea

Transaminasas 1
dolor abdominal

calprotectina fecal 1

Dolor abdominal

Cardiovascular (CV)

Neurologico

Pérdida auditiva
neurosensorial,
trastorno del

espectro autista

Episodios de
hemiparesia

transitoria

Afectacion pulmonar  Tos cronica
Endocrinologicos Talla baja
Autoinmunidad
_ ANA+, anti-dsDNA+,
Autoanticuerpos ANA+ ANA+
PANCA+
Fenomenos

autoinmunes

Sindrome de Sweet

Inmunodeficiencia

Infecciones
respiratorias

recurrentes

Infecciones
respiratorias

recurrentes

Infecciones
respiratorias

recurrentes

Genética

Delecion de novo en
6023.2 del gen
TNFAIP3

Mutacion de novo en
el exon 6 del gen
TNFAIP3
(exon6:¢.C943T)

Variante heterocigota
P.(Glu633Lys) en el

exon 7

Tratamiento

ETN + colchicina +

corticosteroide

ETN/ ADA

ETN/ ADA+

corticosteroide
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Imagenes de aftosis relacionada a HA20

Conclusiones:

e La HA20 puede afectar a multiples organos, como la
piel, los intestinos, el higado y el cerebro.

e Se han descrito diversas mutaciones del gen TNFAIP3,
que resultan en una funcidon reducida de A20. Esto
provoca una produccion aumentada de moléculas
proinflamatorias y la disfuncion de multiples organos.

e |Los tres casos presentados ejemplifican la variabilidad
fenotipica de esta entidad. La afectacion hepatica vy
neuroldogica descrita en uno de los casos, es poco
frecuente segun la literatura.
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