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Atopisk dermatitis ses hos 15-18% af alle bgrn, og of-
test er der tale om godartede forlgb [1]. Her rapporte-
res om et sgskendepar med svart behandlelig atopisk
dermatitis, tilbagevendende virale hudinfektioner,
staerkt forhgjet immunglobulin (Ig) E-niveau og mul-
tiple fedemiddelallergier, hvor en nyopdaget primeer
immundefekt var den tilgrundliggende arsag.

Seskendeparret var fpdt af konsangvine tyrkiske
foraeldre (feetter og kusine). Der var to raske aldre
spskende.

SYGEHISTORIER

I. Det ene barn fik to maneder gammel intraktabel ato-
pisk dermatitis, som hyppigt var sekundeert inficeret,
og multiple fademiddelallergier.

Ved en hudbiopsi, der blev foretaget, da drengen
var ni ar fandt man, at tilstanden var forenelig med
Langerhanscelle-histiocytose, og systemisk immunsup-
primerende behandling blev indledt. Der tilstgdte her-
efter bla. pneumocystis jiroveci-pneumoni og hudinfek-
tioner med molluscum contagiosum og varizella zoster-
virus (Figur 1).

Paraklinisk fandt man et IgE-niveau pé 2.056 IE/ml
(referenceveerdi: < 60 IE/ml) og lymfopeni fra den tid-
lige barndom, CD4* T-celleniveau pa 0,13 mia./1 (refe-
renceverdi: 0,7-2,2 mia./l) og CD8" T-celleniveau pa

m FIGUR 1

Svaer kronisk dermatitis hos en patient med primaer immundefekt
(hyper-immunglobulin E-syndrom). (Modelfoto).

0,13 mia./I (referenceveerdi: 0,49-1,30 mia./1). Dette
vedvarede trods ophgr med immunosuppressiva, da
drengen var ti ar. Udredning for kendte T-celle-defek-
ter (feelles gammakeededefekt, interleukin 7-receptor-
defekt, recombination-activating gene-1/2-defekt,
Wiskott-Aldrichs syndrom, Jobs syndrom og hiv) gav
negativt resultat.

Da patienten var 13 &r, forvaerredes hudaffektio-
nen, og der var tiltagende eosinofili (5,89 mia./1)
(referenceveerdi: < 0,50 mia./1). En hudbiopsi viste
epidermotropt kutant T-cellelymfom med faenotype
CD8*/CD30%, som klinisk progredierede aggressivt.
Der blev indledt behandling med hgjdosiskemoterapi
med henblik pa allogen stamcelletransplantation (SCT)
med ubeslagtet donor, men patienten dgde 14 ar gam-
mel, pga. dérlig almentilstand et dogn efter indgift af
stamceller.

II. Det andet barn fik ca. to méneder gammel sver ato-
pisk dermatitis, havde multiple fademiddelallergier og
infektionsudlgst, indleeggelseskraevende astma. Hun
havde sveert forhgjet IgE-niveau op til 10.000 IE/ml og
initialt CD3* T-celleniveau p 0,97 mia./1 (reference-
veerdi: 1,2-2,6 mia./1) (Tabel 1). Udvidede immunolo-
giske undersggelser gav mistanke om T-celledysfunk-
tion (moderat reduceret T-celleproliferation og CD8
T-cellesignaleringsdefekt). Ved en molekylergenetisk
diagnostik pavistes der en homozygot deletion i kromo-
som 9p24.3 (array comparative genomic hybridization-
analyse: chr9:244.654-261.316; hg18) indeholdende
en del af dedicator of cytokinesis 8 (DOCK8)-genet, som
er associeret med kombineret immundefekt (DOCKS-
immundefektsyndrom)[3]. Post mortem pavistes
samme homozygote deletion hos broderen. Begge for-
eldre var heterozygote beerere.

Der blev foretaget allogen SCT med en humant leu-
kocyt-antigenidentisk rask sgskendedonor (heterozy-
got baerer), da patienten var knap tre &r. Da hun var syv
ar, var hun klinisk rask med normalisering af hudforan-
dringerne, faldende IgE-niveau, ophgrt astma og afta-
gende fgdemiddelallergi.

DISKUSSION

Klassisk hyper IgE-syndrom (HIES) er fordrsaget af en
mutation i STAT3 og nedarves autosomalt dominant
(Jobs syndrom). Andre manifestationer af autosomal
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For alle primeere immundefekter geelder det, at hurtig
E TABEL 1 diagnosticering og behandling er afggrende for progno-
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Atopisk dermatitis + + 99 Helene Mygind Wolsk, Hanne V. Marquart, Bodil Laub,
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Virale hudinfektioner + 0 81 in childhood
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Mukokutan candidiasis 0 0 65
Abscesser 0 0 62 Two children are presented with autosomal recessive hyper
Astma 0 + 54 IgE syndrome caused by a mutation in the dedicator of
Autoimmun hamolytisk ana@mi + 0 29 cytokinesis 8 gene (DOCK8). The manifestations are typically
Malignitet + 0 17 severe atopic dermatitis, food allergies, elevated serum IgkE
Forhgjet IgE-koncentration + + 98 concentration, viral skin infections and risk of malignancies.
(2500 IE/mI) DOCKS deficiency was first reported in 200g, following the
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mentlig den hyppigste &rsag til klinisk HIES. Kardinal-
symptomerne er tidligt debuterende atopisk dermatitis,
virale hudinfektioner, multiple fedemiddelallergier,
steerkt forhgjet IgE-niveau og gget risiko for udvikling
af malignitet [3]. Det kliniske billede er meget varie-
rende (Tabel 1).

DOCKS8-proteinet er essentielt for en normal funk-
tion af immunforsvaret, og mangel medfgrer kombine-
ret immundefekter, hvor der primeert ses affektion af
T-cellepopulationen, i form af badde nedsat antal og
nedsat overlevelse af aktiverede T-celler. Herudover
ses der varierende grader af B-celle- og NK-celledys-
funktion [2, 3]. Patienterne er ofte klinisk betydeligt
syge, og i tilfaelde, hvor behandlingen initialt er symp-
tomatisk, er allogen SCT den eneste kurative behand-
ling. Det er dog fortsat uafklaret, om SCT forebygger
udvikling af malignitet [5].

Disse to sygehistorier illustrerer, at medfgdt primeer
immundefekt er en vigtig differentialdiagnose ved svaer
og tidligt debuterende atopisk dermatitis sammenfal-
dende med lymfopeni og/eller gget infektionstendens.




