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[ Caso Clinico 1

Granulocitoaféresis: a proposito de tres casos

M 2 Isabel Fuente Garcia - M ? Isabel Arias Fernandez - Rosa M ® Andrés Fernandez

Introduccion

La granulocitoaféresis o aféresis de granulocitos
consiste en un sistema de filtrado de determinados
componentes de la sangre que participan en el inicio,
mantenimiento y perpetuacion del proceso inflamato-
rio. Sus mecanismos de accion no estan bien aclara-
dos aunque existen varias hipétesis:

e Absorcion y extraccion de macréfagos y de linfoci-
tos citotdxicos.

¢ Reduccion de la produccion y actividad de citoqui-
nas proinflamatorias, que activan los diferentes
leucocitos®.

La pauta mas utilizada es de una sesién semanal du-
rante 5 semanas consecutivas, aunque en casos con-
cretos se han establecido pautas continuas de man-
tenimiento (una al mes) u otras de induccién? (dos
sesiones por semana).

La granulocitoaféresis se ha aplicado en diversas
enfermedades de origen autoinmune en las que los
tratamientos farmacoldgicos convencionales no han
dado buenos resultados®. En el momento actual esta
indicada para:

1. Enfermedad inflamatoria intestinal (colitis ul-
cerosa)

2. Artritis reumatoide
3. Enfermedad de Behget ocular
4. Lupus eritematoso sistémico

La granulocitoaféresis consiste en la creacion de un
circuito extracorpoéreo vena- vena, de modo que la
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sangre se drena de un brazo a través de una vena pe-
riférica gruesa (canalizada con aguja 18G), se filtra a
través de una columna de 220 gr de acetato de celu-
losa bafados por 130 ml. de solucidn salina isoténica
(Adacolumn®) y se reinfunde en el brazo contralate-
ral. Las vias de acceso mas habituales son las venas
de los brazos derecho e izquierdo (figura 1).
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Figura 1. Esquema de la circulacién extracorpdrea

Se perfunde a una velocidad de 30 ml por minuto y
la duracioén de la sesion es de 60 minutos. Durante el
proceso se administra heparina para evitar la coagu-
lacion del circuito extracorpéreo®.

» En nuestro hospital
los pacientes que pre-
cisan granulocitoafé-
resis son derivados al
servicio de nefrologia,
asumiendo el perso-
nal de enfermeria de
hemodialisis la reali-
zacion de las sesiones
(figura 2).
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Figura 2. Tratamiento
de granulocitoaféresis
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Objetivos

Presentar tres casos clinicos de pacientes tratados
con granulocitoaféresis en los que los tratamientos
farmacoloégicos habituales no habian sido eficaces,
con el fin de:

1. Evitar el tratamiento quirlirgico a 2 pacientes
diagnosticados de colitis ulcerosa con actividad
moderada- severa.

2. Modular la respuesta inmune a un paciente diag-
nosticado de nefropatia lupica por sospecha de
infeccion por citomegalovirus.

Primer caso

Paciente de 38 afios diagnosticado de pancolitis ul-
cerosa desde el afio 2004, corticodependiente. Ese
mismo afio presenta un cuadro de actividad inflama-
toria intestinal con diarrea sin sangre, afectacion im-
portante del estado general y pérdida de peso de 15
kg en un mes, asi como intolerancia digestiva a tra-
tamiento con azatioprina (Imurel®). Durante estos 3
Ultimos afios ha precisado varios ingresos debidos a
graves brotes de diarrea (5- 6 deposiciones diarias)
con sangre roja.

En junio de 2007 present6 un brote prolongado de co-
litis ulcerosa con activacion moderada- severa y mala
respuesta al tratamiento farmacol6gico con criterios
de cortirrefractariedad, momento en el que se inicia
la citoaféresis, recibiendo una sesién cada 7 dias du-
rante 5 semanas. Las vias de acceso fueron las venas
antecubitales de los brazos, y durante las sesiones no
se presentaron complicaciones ni reacciones adver-
sas. Desde la segunda sesion presentd una notable
mejoria clinica y en la actualidad recibe tratamiento
oral de micofenolato- mofetil (CellCe®).

Segundo caso

Paciente de 42 afios diagnosticado de pancolitis ul-
cerosa en el afio 2003, corticodependiente, con un
primer episodio cortirrefractario en agosto de 2003
y con sobreinfeccion por citomegalovirus, que se tra-
té con ganciclovir iv. En mayo de 2004, presentd un
brote moderado con diarrea con sangre roja (2 de-
posiciones diarias) y desde entonces anemia ferro-
pénica crdénica que trata con ferroterapia. En el es-
tudio endoscopico se aprecia pancolitis ulcerosa con
afectacion grave. Recibe tratamiento con corticoides
e inmunosupresores.
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En junio de 2007 presenta un nuevo brote de acti-
vidad de la enfermedad con 10-12 deposiciones li-
quidas diarias, dolor abdominal y fiebre. Debido al
empeoramiento clinico y analitico progresivo pre-
sentado por el paciente y la mala respuesta al trata-
miento convencional, se decide iniciar el tratamiento
con granulocitoaféresis asociado a ciclosporina iv.

Mientras el paciente estuvo ingresado se realizaron
4 sesiones, siendo precisa la colocacion de un catéter
de doble luz en la yugular derecha. Hubo que realizar
un cambio de catéter central por infeccion MARSA
(se realiz6 aislamiento de contacto). Las 3 sesiones
restantes las recibié de forma ambulatoria. Durante
estos meses, el paciente ha presentado una mejoria
clinica y endoscdpica de evolucién rapida. Actualmen-
te recibe tratamiento con azatioprina (Imurel®).

Tercer caso

Paciente de 28 afios diagnosticado de lupus erite-
matoso sistémico asociado a vasculitis. En agosto de
2007, ingresa por sindrome febril y deterioro de la
funcién renal. Al mes, reingresa presentando impor-
tante activacion sistémica. El paciente recibid tra-
tamiento con plasmaféresis por sindrome hemolitico
urémico asociado a su lupus eritematoso sistémico.

En octubre de ese mismo afio, inicia programa de
hemodialisis periddica, realizandose FAVI. En estas
fechas presenta un deterioro importante del esta-
do general, con edemas y sindrome febril. A pesar
del tratamiento inmunosupresor con micofenolato
mofetil, desde el punto de vista de lesidn renal la
evoluciéon no ha sido buena. Se redujo el tratamien-
to inmunosupresor por importante cuadro diarreico,
apreciandose en las analiticas de control la presen-
cia de citomegalovirus.

Para no provocar aumento de posibilidad de infec-
cion con la medicacién inmunosupresora, se inicia
tratamiento con granulocitoaféresis. Se realizaron
5 sesiones, 1 cada semana, usando la via de acceso
vascular a través de un catéter en la yugular derecha.
El paciente no tuvo ninguna complicacion mientras
se realiz6 el tratamiento. Su estado general mejoré
notablemente, desapareciendo el cuadro diarreico y
negativizandose la presencia de citomegalovirus en
PCR. Actualmente, recibe 3 sesiones de dialisis por
semana y su estado es asintomatico, afebril y sin
recuperacion de la funcion renal.
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Discusion

Aunque los mecanismos del efecto terapéutico de la
granulocitoaféresis no estan claros, se piensa que su
accion no es debida a la pequefia fraccion de neutré-
filos/ monocitos absorbidos por las esferas de diace-
tato de celulosa, sino a la acciéon inmunomoduladora
celular (disminucién de citoquinas inflamatorias) que
ejerce en contacto con la celulosa®. Dado lo novedo-
so de este tratamiento, existe poca documentacién al
respecto.

En la enfermedad inflamatoria intestinal crénica ha
sido aplicada y estudiada principalmente en la colitis
ulcerosa®. Existen pocos estudios controlados, siendo
la mayoria realizados en pacientes en los que habia
fracasado el tratamiento convencional para evitar la
cirugia®.

No hemos encontrado bibliografia en la aplicacion de
granulocitoaféresis en pacientes diagnosticados de
nefropatia lupica grave. La plasmaféresis es la técni-
ca de eleccion si hay hemorragia pulmonar o sindro-
me hemolitico urémico’. EIl paciente no recuperé la
funcién renal, pero desde la segunda sesion hubo una
mejoria de su estado subjetivo clinico.

Aunque estan descritas reacciones adversas (mareos,
nauseas, hipotensiones, dolor abdominal) los pacien-
tes presentaron buena tolerancia a las sesiones de
aféresis. En 2 casos fue precisa la colocacion de ca-
téteres centrales, debido a la fragilidad vascular que
presentaban (frecuentemente asociado al uso prolon-
gado de corticoides). Un paciente presenté6 compli-
cacion infecciosa por septicemia de catéter, siendo
necesario cambiar el catéter y posponer la sesion de
aféresis. En un caso se presentd coagulacién de linea
venosa.

Las sesiones de citoaféresis fueron realizadas por
personal de enfermeria de la unidad de hemodialisis
habituado a técnicas extracorpéreas, pero han su-
puesto una carga de trabajo afiadida. Durante la rea-
lizacién de las sesiones se utilizaron como referencia
los planes de cuidados de la Unidad adaptandolos a
las caracteristicas de la técnica y a los cuidados y
necesidades de cada paciente.

Conclusiones

1. Sibien el tamafio de la muestra es pequefia, en
los 3 casos la técnica fue bien tolerada y con
pocos efectos adversos.
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2. Se obtuvieron buenos resultados en pacientes
con enfermedad inflamatoria intestinal, con
remision de brote y disminucion de tratamien-
to inmunosupresor.

3.En nuestro paciente con lupus eritematoso sis-
témico no evito la progresion de su enfermedad
renal, pero si mejoré su estado clinico y permi-
ti6 una reduccion importante de la medicacion
inmunosupresora.

4.La obtencién de accesos vasculares constituye
la principal limitacion a la técnica.

5.Existe peligro de infeccién por ser pacientes
inmunodeprimidos por tratamientos previos o
concomitantes.
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