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Inmunoglobulina intravenosa: una nueva
aplicacion terapéutica
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RESUMEN

La inmunoglobulina intravenosa (IVIG) tiene funciones inmunorreguladoras 'y
se ha utilizado como agente inmunosupresor. Sin embargo solamente se ha utili-
zado en periodos cortos de tiempo en trasplante renal y asociado frecuentemen-
te a otras drogas inmunosupresoras. IVIG ha sido utilizada también en el trata-
miento del rechazo refractario del injerto renal pero no se ha utilizado como
tratamiento inmunosupresor de mantenimiento.

Escribimos un caso en el cual la IVIG fue utilizada como principal agente in-
munosupresor junto con metilprednisolona intravenosa a muy bajas dosis.

La paciente no pudo ingerir nada por via oral durante tres meses por ello solo
podia ser tratada intravenosamente. Segun nuestro conocimiento esta es la pri-
mera vez que la IVIG se ha usado como tratamiento inmunosupresor de mante-
nimiento durante un largo periodo de tiempo (tres meses) sin efectos secunda-
rios.

Palabras clave: Inmunoglobulina intravenosa. Tratamiento inmunosupresor de
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INTRAVENOUS IMMUNOGLOBULIN: ANOTHER THERAPEUTIC APPLICATION
SUMMARY

Intravenous immunoglobulin (IVIG) has immunoregulatory functions. In renal
transplant, IVIG has been used as an immunosupressor agent only during short
period of time and frequently associated to others immunosupressor drugs. In renal
transplant IVIG has been used to treat refractory rejection but not as maintenan-
ce immunosupressor treatment.

We report a case in which IVIG was used as principal immunosupressor agent
close to low doses of iv methylprednisolone. The patient could not receive anyt-
hing by oral way during three months, so she only could be treated by intrave-
nous way. It is the first time that IVIG is used as maintenance immunosupressor
treatment for a long time (three months) without secondary effects.
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CASO CLINICO

Mujer de 30 afos que ingresa para cirugia pro-
gramada de hipertension portal. Como antecedentes
personales presenta insuficiencia renal crénica se-
cundaria a lupus eritematoso sistémico, en didlisis
peritoneal durante 14 meses, realizandose en el afo
1999 trasplante renal de donante cadaver isogru-
po (grupo 0). Recibié tratamiento inmunosupresor
inicial con esteroides, tacrolimus y micofenolato
mofetil. Treinta dias postrasplante se diagnostico de
rechazo agudo vascular corticorresistente, reci-
biendo tratamiento con anticuerpos monoclonales
(7 dosis de 5 mg de OKT3), recuperando la fun-
cion renal (Cr: 1,1 mg/dL). En el afio 2002 es diag-
nosticada de trombosis portal completa y se de-
tect6 una mutaciéon G20210A en el gen de la
protrombina. La trombosis portal le condicioné rei-
terados episodios de ingresos hospitalarios por he-
morragia digestiva alta secundario a varices esofa-
gicas grado IlI/IV.

El 6 de julio de 2004, debido a los sangrados di-
gestivos recurrentes, se realiza de forma programa-
da esplenectomia y ligadura de varices esofdgicas;
en el pos-operatorio presenté varias complicaciones:
sangrado con shock hipovolémico por el tratamien-
to anticoagulante, fistula gastrica en curvatura mayor
sobre la zona del grapado gastrico, requiriendo hasta
tres re-intervenciones quirdrgicas. Ademas presento
shock séptico aislandose Candida grabata (hemo-
cultivos, urocultivo y drenaje quirirgico), Staphilo-
coccus epidermidis (via central), Pseudomona mal-
tophila (drenaje quirirgico).

Dada la situacién de la paciente desde el inicio
se pauta nutricién parenteral por via central, y al
permanecer en dieta absoluta se decide inicialmen-
te pasar su tratamiento inmunosupresor a via intra-
venosa (prednisona 20 mg/dia y tacrolimus 0,6
mg/dia). A la semana de este tratamiento inmuno-
supresor y debido al estado séptico y la gravedad de
la situacion se sustituye el tacrolimus por inmuno-
globulina intravenosa (IGIV). Tras la mejoria de la
sepsis se decidié continuar con este tratamiento in-
munosupresor (esteroides e inmunoglobulina intra-
venosa) porque requeria dieta absoluta por via oral
dada la permanencia de fistula gastrica. El trata-
miento inmunosupresor se mantuvo durante tres
meses con inmunoglobulina intravenosa (Flebogam-
ma) 30 mg iv, (35 dosis durante 3 meses) inicial-
mente 3 veces por semana y después 2 veces/se-
mana) y dosis bajas de metilprednisolona iv (20
mg/dia). Tras estos tres meses, cuando la fistula gas-
trica desaparecié y pudo reanudar la ingesta oral, se
suspendié la IGIV y los esteroides y se reanudé la
administracién de Tacrolimus esteroides por via oral.

INMUNOGLOBULINA INTRAVENOSA

Durante todo el ingreso se mantuvo la funcion renal
en torno a creatinina de 0,6-1,1 mg/dL.

DISCUSION

La administracién de IGIV se ha utilizado como
tratamiento inmunosupresor en el trasplante renal
durante periodos cortos de tiempo®*t. Hasta
nuestro conocimiento es el primer caso descrito
de administracién de inmunoglobulinas intravenosas
como tratamiento inmunosupresor de mantenimien-
to durante un largo periodo de tiempo (tres meses)
en un trasplantado renal.

La primera decision fue tomada en el momento
en que la paciente presentd una sepsis y hubo de
suspenderse la administracién de tacrolimus. Se de-
cidié sustituirlo por inmunoglobulina intravenosa. En
este sentido ya existe una experiencia previa que su-
giere la administracion de IGIV durante un periodo
corto de tiempo en pacientes trasplantados renales
con infecciones severas®. En nuestro caso se tomo
la decision de continuar este tratamiento tras recu-
perarse de la infeccion debido a la fistula gastrica
que presentaba que impedia el tratamiento por via
oral. Se optd por esta alternativa debido entre otras
razones por la comodidad de administracion (intra-
venosa intermitente, 2-3 veces/semana) frente a los
calcineurinicos (intravenosa continua).

Asi la IGIV se utiliz6 practicamente como inmu-
nosupresiéon de mantenimiento asociado a dosis mi-
nima de corticoides sin evidencia de disfuncién
renal durante ese tiempo.

La paciente a pesar de llevar mas de cuatro anos
trasplantada, se puede considerar de elevado riesgo
inmunoldgico (trasplante isogrupo y rechazo agudo
vascular cortico-resistente al mes del trasplante), lo
que aumenta el valor de este tratamiento inmuno-
supresor basado en IGIV con dosis bajas de esteroi-
des.

No se observaron efectos secundarios achacables
a la administracion de IGIV durante tres meses, a
estas dosis (35 dosis de 30 gramos), a pesar de ha-
berse descrito varios®®.

IGIV es una terapia cara. El coste de IGIV es apro-
ximadamente $35/g. En este caso se utilizaron 35
dosis de 30 g ($36750). El coste del mantenimiento
de los pacientes en didlisis es aproximadamente
$80.000/ano y el coste de un trasplante funcionan-
te es aproximadamente $20.000/afo'*'3. Pensamos
que con la supervivencia de un injerto mas de 6
meses el coste de la IGIV estaria amortizado.

;Cudl es la dosis mds apropiada? Se han recogi-
do varias dosis de IGIV, pero no se sabe ni la dosis
de administracién en cada sesion ni el intervalo
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entre dosis. En nuestro caso se decidié la admi-
nistracion de 0,5 g/kg peso por sesion porque ya
teniamos experiencia de esta administracion en
tratamientos previos asociado a otros inmunosu-
presores (en casos de rechazos humorales, trata-
miento coadyuvante de poliomavirus). Aunque se
necesitan mas experiencias para definir las dosis
mas adecuadas.

Es nuestra sensacion que se podria empezar por
una dosis de 0,5 g/kg tres veces por semana du-
rante 2 semanas, 2 veces/semana durante dos se-
manas y luego una vez a la semana (en todos los
casos asociado a dosis bajas de esteroides) si bien
dependeria de tratamiento inmunosupresor aso-
ciado.

En conclusion se trata de una experiencia que
puede ser valorada en dos circunstancias: cuando el
tratamiento inmunosupresion oral habitual no pueda
administrarse durante un largo periodo de tiempo
bien por no poderse usar la via oral o bien en es-
tados sépticos en que es conveniente disminuir la
inmunosupresion convencional.
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