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RESUMEN

Introduccion: la experiencia del uso de la plasmaféresis terapéutica en enfermedades autoinmunes e
inflamatorias permitié proponerla e indicarla en combinacion con farmacos biotecnolégicos en el paciente
con COVID-19; enfermedad caracterizada por la liberacion de citocinas no controlada que activa la respuesta
proinflamatoria, sindrome de insuficiencia respiratoria aguda, eventos trombaticos y fallo multiorgéanico.
Objetivo: describir los resultados del empleo de la plasmaféresis terapéutica combinado con los farmacos
biotecnoldgicos cubanos en pacientes con empeoramiento de la enfermedad por COVID-109.

Metodologia: se realizé la investigacion durante la segunda oleada de pandemia de COVID-19 en el
Hospital Militar “Manuel Fajardo Rivero” durante los meses marzo y abril del afio 2021. El estudio de caso
involucr6 a 16 pacientes mayores de 18 afios de edad con reaccion en cadena de la polimerasa con
transcriptasa inversa positivo al coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo, con deterioro de su
estado clinico y de laboratorio que fueron sometidos a tratamiento de plasmaféresis y farmacos
biotecnoldgicos cubanos: Itolizumab, Jusvinza, HeberFERON® e Intacglobin®.

Resultados: el 75% de los pacientes fueron clasificados potencialmente graves. La mitad de los enfermos
recibid Itolizumab y al menos una sesion de plasmaféresis terapéutica. La respuesta fue favorable, el 100%
negativizé la reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa y el dimero D se normaliz6 con
mayor rapidez, seguido de la proteina C reactiva. Se necesitaron menos sesiones de plasmaféresis para lograr
la recuperacion.

Conclusiones: la plasmaféresis terapéutica en pacientes con COVID-19 fue un tratamiento complementario
y prometedor; combinado con los biofarmacos cubanos fue innovador y necesario para reducir la carga
inflamatoria-viral y lograr la recuperacion del paciente con agravamiento clinico de su estado.
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Introduction: The experience of using therapeutic plasmapheresis in autoimmune and inflammatory diseases
allowed us to propose and indicate this therapy in combination with Cuban biotechnological drugs in patients
with COVID-19; a disease characterized by the uncontrolled release of cytokines that activate the
proinflammatory response, acute respiratory failure syndrome, thrombotic events and multiorgan failure.
Objective: To describe the results of the use of therapeutic plasmapheresis combined with Cuban
biotechnological drugs in patients with worsening of COVID-19 disease.

Methodology: The research was carried out during the second wave of the COVID-19 pandemic at the
"Manuel Fajardo Rivero™ Army Military Hospital in Villa Clara, during the months of March and April 2021.
Case study involving 16 patients over 18 years of age with positive PCR-RT for SARS-CoV-2, with
deterioration in their clinical and laboratory condition who underwent plasmapheresis treatment and Cuban
biotechnological drugs: Itolizumab, Jusvinza, HeberFERON® e Intacglobin®.

Results: 75% of the patients were classified as potentially serious. Half of the patients received Itolizumab
and at least one therapeutic plasmapheresis session. The response was favorable, 100% had negative PCR-
RT, and D-dimer normalized more quickly, followed by C - reactive protein. Fewer plasmapheresis sessions
were needed to achieve recovery.

Conclusions: Therapeutic plasmapheresis in patients with COVID-19 was a complementary and promising
treatment; combined with biopharmaceuticals, innovative and necessary to reduce the inflammatory and viral
load and achieve the recovery of the patient with clinical worsening of his condition.

Keywords: COVID-19; therapeutic plasmapheresis; biotechnological drugs
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INTRODUCCION

El término plasmaféresis lo introdujeron, por primera vez, John Jacob Abel (1875-1938) y sus investigadores,
que inventaron el llamado rifién artificial en 1914. En la década de los 50 del pasado siglo se logré impulsar
notablemente esta técnica al disefiar un sistema de campana por centrifugacion.®

En la actualidad la aféresis terapéutica engloba un gran ndmero de técnicas como la filtracion y la
centrifugacion con un objetivo comun: eliminar las sustancias dafiinas consideradas responsables de una
enfermedad; el plasma se retira y es reemplazado con solucién coloide/cristaloides, albumina o plasma.®

A traves de la historia se ha empleado el término plasmaféresis como sinénimo de recambio plasmatico
terapéutico y su uso es mas habitual en la comunidad cientifica. En el presente trabajo se mantendra el
término plasmaféresis para referirse al procedimiento, que ha sido una técnica en constante desarrollo
indicada para varias enfermedades autoinmunes o inflamatorias con resultados muy favorables.?

La enfermedad de COVID-19 se caracteriza por un sindrome de liberacién de citocinas con la produccién, de
forma rapida y sostenida, de citocinas pro-inflamatorias en la sangre de los pacientes. La liberacion
descontrolada/exacerbada de las citocinas provoca multiples sintomas y signos, con alteracion de la funcion
de drganos, que puede llegar a ser grave y poner en peligro la vida del paciente, con fallo de multiples
6rganos.

El efecto benéfico de la plasmaféresis terapéutica se debe a la remocion de citocinas y otros mediadores
inflamatorios, es decir, de las proteinas activas en el torrente sanguineo que controlan la respuesta
inmunitaria, filtran la sangre y la devuelven al paciente; al refuerzo de la inmunorregulacion y a la mejoria de
la funcién del sistema reticulo-endotelial, como también a la accion de los farmacos biotecnoldgicos sobre
subpoblaciones de células T.“®
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Existe el precedente por la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en inglés) y
la Agencia del Departamento de Salud y Servicios Humanos de los Estados Unidos de la autorizacion del uso
de emergencia de su sistema de aféresis Spectra, Terumo BCT Inc. y Marker Therapeutics AG, compafiia con
sede en ese pais, lider en componentes sanguineos, aféresis terapéutica y tecnologias celulares, y a Marker
Therapeutics AG, empresa de diagndsticos y tratamientos con sede en Suiza. Todas ellas combinaron sus
tecnologias con un enfoque innovador en el tratamiento potencial de los sintomas respiratorios graves
causados por la COVID-19.6"

La plasmaféresis terapéutica durante la pandemia de COVID-19 se considerd un procedimiento eficaz para la
recuperacion mas rapida de los pacientes, estadias mas cortas en la Unidad de Cuidados Intensivos y menos
tiempo con ventilacién mecénica.®

La Industria Biofarmacéutica cubana garantizo la cobertura de medicamentos del protocolo establecido por el
Ministerio de Salud Publica (MINSAP) para su uso en la COVID-19 como HeberFERON®,
INTACGLOBIN®, Itolizumab y Jusvinza, varios productos en fase de desarrollo que fueron rapidamente
reposicionados para su utilizacion en las diferentes etapas de la enfermedad. Los farmacos de la
Biotecnologia han contribuido a la disminucién de pacientes graves y criticos.®

Durante la segunda oleada de la pandemia hubo un incremento de la morbilidad y la mortalidad de pacientes
graves con COVID-19 en la Provincia de Villa Clara y fue necesario tomar acciones para complementar los
tratamientos establecidos en los protocolos, de ahi que la propuesta de la plasmaféresis terapéutica se
present6 con el fin de minimizar el nimero de pacientes con respuesta insuficiente y agravamiento clinico
que llevaron a pérdidas de vidas humanas.*?

Se han publicado resultados que abordan la utilidad de la plasmaféresis y de los farmacos biotecnologicos en
el beneficio de pacientes.

Debido a la experiencia en el manejo del enfermo por COVID-19 con agravamiento de su estado clinico y de
laboratorio se decide describir el resultados del empleo del tratamiento combinado plasmaféresis-farmaco
biotecnoldgico.

METODOS

Se realiz6 la investigacion durante la segunda oleada de pandemia COVID-19 en el Hospital Militar Docente
“Manuel Fajardo Rivero” de la Ciudad de Santa Clara, Provincia de Villa Clara, durante los meses marzo y
abril del afio 2021.

El estudio de caso involucrd a 16 pacientes mayores de 18 afios de edad con reaccion en cadena de la
polimerasa con transcriptasa inversa (PCR-RT) positivo al coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo
severo (SARS-CoV-2), con deterioro de su estado clinico y de laboratorio, que fueron sometidos a
tratamiento de plasmaféresis ademas de farmacos biotecnoldgicos cubanos: Itolizumab (anti-CD6), Jusvinza
(CIGB 258), HeberFERON® (Interferon alfa 2b hu-rec+Interferbn gamma hu-rec) e Intacglobin®
Inmunoglobulina Humana Normal.

La fuente de informacion la constituyeron los expedientes clinicos en los que se registraron los datos clinicos
de los enfermos, los resultados de los examenes de laboratorios y la evolucion clinica.

Las variables tratadas fueron

1. Sexo: femenino/masculino

2. Rangos de edad: grupo de pertenencia segun la edad en afios cumplidos en el momento de la
investigacion

3. Comorbilidades: hipertension arterial (HTA), obesidad, psoriasis, diabetes mellitus, hipotiroidismo,
artritis reumatoidea, asma bronquial y estatus epiléptico (NORSE)

4. Estado clinico: se asumié la decision del Comité permanente de Expertos de la COVID-19, que
distinguio dos grupos de estadio clinico del paciente grave:
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e Graves: sintomaticos severos (graves y criticos -0 ambos-)
e Potencialmente graves: sintomaticos leves de alto riesgo y sintomaticos moderados de alto riesgo

5. Empleo de farmacos biotecnolégicos: Itolizumab (anti-CD6), Jusvinza (CIGB 258), HeberFERON®
(Interfer6n alfa 2b hu-rec+Interferon gamma hu-rec), Intacglobin® Inmunoglobulina Humana
Normal

6. Sesiones de plasmaféresis terapéutica: una, dos y cinco sesiones

7. Marcadores inflamatorios: lactato deshidrogenasa (LDH), transaminasa glutdmico piravica (TGP),
transaminasa glutamico-oxalacética (TGO), dimero D, proteina C reactiva, resultado cualitativo del
PCR-RT

8. Medicion de los marcadores: los marcadores fueron medidos antes del tratamiento, a las 48 y a las 72
horas del primer tratamiento y a las 24 horas del segundo, tercer, cuarto y quinto tratamiento cuando
fue necesario.

Para cada paciente se disefid un registro de trazabilidad que permiti6 recopilar toda la informacién antes y
después de aplicada la plasmaféresis terapéutica y la frecuencia de las sesiones.

Procedimiento de la plasmaféresis terapéutica®

La plasmaféresis terapéutica es un procedimiento extracorp6reo en el que, a partir de la extraccion de sangre
total, se separa el plasma del resto de los componentes celulares con el objetivo de disminuir o eliminar
determinadas sustancias dafiinas que intervienen en la fisiopatologia de la enfermedad; se ha indicado en
enfermedades autoinmunes o inflamatorias.

En la presente investigacion se emplearon la técnica de centrifugacion por el sistema separador de células
automatizado, marca HAEMONETICS PCS 2, procedente de los Estados Unidos de América, de flujo
discontinuo o intermitente, los dispositivos kits desechables marca NIGALE, el anticoagulante citrato sédico
y la dextrosa (ACD-A) y profilaxis con gluconato de calcio en ampulas de 10 ml. La dosis utilizada fue de
1,5 volumenes de plasma tratado en cada sesion (con una duracion aproximada de dos horas), con intervalo
de 72 horas para las sesiones adicionales, segun el escenario del caso clinico, hasta un total de cinco.

En el procedimiento de la plasmaféresis terapéutica la via de acceso venoso fue periférica o central. La tasa
de recambio entre tres a cinco ciclos, para un flujo de 60 a 80 ml. El volumen de reposicion del plasma
eliminado fue con soluciones cristaloides/coloidales o de albumina al 5% segun el caso.

Las soluciones de albdmina se infundieron a una velocidad de entre 80 y 90 ml/min y no se utilizd en
ninguno de los casos el plasma fresco congelado (PFC). La concentracién de citrato dextrosa fue de 0,8 g en
100 ml.

Farmacos biotecnologicos(13)

e Itolizumab (anticuerpo monoclonal humanizado anti-CD6): indicado para el tratamiento de pacientes
adultos confirmados de SARS-CoV2 que presenten enfermedad en condicion critica, grave o
moderada con alto riesgo de agravamiento. Los pacientes deben estar hospitalizados en la sala
convencional o en Unidades de Cuidados Intensivos y presentar sospecha de sindrome de liberacion
de citocinas. No se debe usar en pacientes que reciben otros medicamentos biol6gicos

e Jusvinza -péptido sintético inmunomodulador 814 (CIGB 258)-: farmaco de uso hospitalario para el
tratamiento de los pacientes con la COVID-19 que presenten signos y sintomas de hiperinflamacion.
Solo se autoriza su uso en pacientes adultos

e HeberFERON® (Interferén alfa 2b hu-rec+Interferon gamma hu-rec): farmaco que combina los
interferones alfa-2b y gamma, su uso se aprobd para el tratamiento de la COVID-19 en pacientes
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hospitalizados. Esta formulacion de ambos productos en proporciones sinérgicas en un solo vial tiene
una mejor actividad bioldgica y logra un mayor efecto antiviral

e INTACGLOBIN® Inmunoglobulina Humana Normal: f&rmaco empleado en la atenuacion de estados
infecciosos causados por microorganismos, en graves infecciones generales bacterianas con
complicaciones séptico-toxicas, como complemento de la antibidtico-terapia y en los pacientes con
COVID-19.

En los pacientes seleccionados para ser tratados con los farmacos biotecnoldgicos se evaluo su pertinencia en
la ejecucion contigua del procedimiento de plasmaféresis, las sesiones fueron determinadas por criterios del
Comité de Expertos, a través del seguimiento de los resultados clinicos y de laboratorios (Figura 1).

. r/- Ewvaluacion de
Plazmaféresiz zezionez adicionales
+ de plasma féresis v
Pacientes con Productos culminacion del
PCR-ET positivo biotecnolégicos Productos protc?cnln de
Itolizumab biotecnologicos R tratanmento para
Tusvinza : cada uno de los
HeberFERONE,  productes
Intacglobin® biotecnologicos
=50 LS )

Fig. 1. Pauta de tratamiento con el procedimiento de la plasmaféresis terapéutica y los farmacos
biotecnoldgicos en la investigacion

Anélisis y procesamiento estadistico de los datos

Se emplearon de la estadistica descriptiva la frecuencia absoluta y la relativa de las variables cualitativas y la
mediana para las cuantitativas. En la estadistica inferencial pruebas no paramétricas de Wicolxon para
muestra emparejadas. Para la interpretacion de las pruebas de hipotesis se fijo un nivel de confiabilidad del
95% y se rechazd la hip6tesis nula cuando la significacion estadistica del estadigrafo calculado fue menor de
0,05. Para el analisis de datos se utilizo el paquete estadistico IBM SPSS Statistic version 25 (Statistical
Package for Social Science). Los resultados se trabajaron con Microsoft Excel y se presentaron en tablas y
figuras estadisticas

Consideraciones éticas generales de la investigacion

El estudio fue presentado y aprobado por el Consejo Cientifico y el Comité de Etica de la Investigacion en el
Hospital Militar “Comandante Manuel Fajardo Rivero" de la Ciudad de Santa Clara y del Centro para el
Control Estatal de la Calidad de los Medicamentos (CECMED-CENCEC).

Se procedid en correspondencia con los fundamentos y requisitos pautados por la Declaracién de Helsinki en
relacién con los derechos inherentes a la investigacion en seres humanos.™

En las indicaciones del tratamiento con plasmaféresis terapéutica se cumplio el principio de equidad, en el
que se colegiaron, por decision del Comité de Expertos permanentes de la COVID-19, los criterios de
prioridad segun las condiciones clinicas y los resultados de laboratorio en las reuniones operativas de entrega
de guardia realizadas en el hospital. Ademas, se cumplieron los controles de la evolucion clinica sin afectar la
atencion médica requerida con otros tratamientos antivirales, antibidticos, anticoagulantes y para las
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comorbilidades subyacentes o intervenciones especificas requeridas como un elemento consecuente con los
principios bioéticos del consentimiento de pertenecer a la investigacion.

Se cumplieron los principios bioéticos de la beneficencia con el respeto al consentimiento informado por el
testigo imparcial (en caso de que el paciente no tuvo capacidad para dar su consentimiento) y la
confidencialidad del paciente se preservé en todo momento.

RESULTADOS

La Tabla 1 muestra que fueron estudiadas 16 personas con diagnostico de COVID-19 con empeoramiento
clinico y de laboratorio: siete eran mujeres (43,75%) y nueve hombres (56,25%). Doce pacientes tuvieron
edades en el rango de 50 a 70 afios (75%). La hipertension fue la comorbilidad que prevalecio (15, 93,6%).

Tabla 1. Comorbilidades identificadas en los pacientes con COVID-19

Hipertension arterial 15 93,75
Diabetes mellitus 5 31,25
Aurtritis reumatoidea 3 18,75
Obesidad 2 12,5
Psoriasis 1 6,25
Asma bronquial 1 6,25
Estatus epiléptico (NORSE) 1 6,25

Fuente: expedientes clinicos
Del total de pacientes 12 (75,0%) fueron valorados con estado clinico potencialmente grave. La mitad recibid

tratamiento con Itolizumab y el 31,1% con Jusvinza. Ocho (50,0%) necesitaron una sesion de plasmaféresis
terapéutica, siete (43,7%) dos sesiones y uno cinco sesiones. Estos datos aparecen registrados en la Tabla 2.
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Tabla 2. Clinica y terapéutica con farmacos biotecnoldgicos cubanos y plasmaféresis en pacientes con

COVID-19
Clinicay terapéutica ~ No_ %
Estado clinico Potencialmente grave 12 75,00
Grave 4 25,00
Tratamiento con farmacos Itolizumab 8 50,00
biotecnol6gicos cubanos  Jusvinza 5 31,25
HeberFERON® e INTACGLOBIN® 1 6,25
HeberFERON® 1 6,25
INTACGLOBIN® 1 6,25
Sesiones de plasmaféresis  Una sesion 8 50,00
terapéuticas Dos sesiones 7 4375
Cinco sesiones 1 6,25

Fuente: expedientes clinicos

En la Tabla 3 se muestra el efecto del tratamiento combinado con la plasmaféresis terapéutica y los farmacos
biotecnoldgicos en los pacientes a través de los resultados en los marcadores inflamatorios antes y después de
las sesiones de plasmaféresis en los pacientes graves y potencialmente graves.

Al inicio hubo un deterioro evidenciado por el resultado de los marcadores. Asimismo, la respuesta fue
significativamente favorable en los 16 pacientes en los que fue negativa la totalidad de los PCR-RT después
de la primera sesion. El dimero D alcanzé su valor de referencia normal con mayor rapidez, seguido de la
proteina C reactiva, las enzimas hepaticas (TGP y TGO) y, por ultimo, la LDH.
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Tabla 3. Seguimiento de los marcadores inflamatorios en pacientes con COVID-19 en respuesta al
tratamiento con plasmaféresis terapéutica

48 horas 72 horas

Potencialmente grave PCR-RT Positivo Negativo Negativo Negativo
Dimero D 0,8 0,4 VN 0,001 VN
(UG/ml) (0,7) (0,7)
Proteina C 8,1 51 VN 0,000 VN
reactiva (2,9) (0,7)
TGP (UI/) 110,2 50,6 49 0,000 49(1)
(37,1) (7,9) (11)
TGO (UIN) 109,5 47,6 47 0,000 44(4)
(59,9) (5,5) (2,7)
LDH (UI/T) 435, 6 340,1 338.0 0,002 329,0
(92,7) (48,1) (48) (7,5)
Grave PCR-RT Positivo Negativo Negativo Negativo
Dimero D 0,6 0,2 0,9 0,001 VN
(UG/ml) (0,1) (0,8) (0,8)
Proteina C 8,6 6,9 4,0 0,030 VN
reactiva (3,1) (1,0) (0,8)
TGP (UI/) 56,2 97,7 86,0 (38,1) 0,003 50
(5,7) (40,7) (4,25)
TGO (UINn) 55,2 97,1 85,0 (48,8) 0,001 48,50
(7,0) (56,9) (1,75)
LDH (UI/T) 3771 413,6 396,0 0,003 363,5
(12,5) (85,3) (72,3) (28,25)

VN: valor normal, MI: marcadores inflamatorios, ME (IC): mediana (intervalo inter-cuartilico), TPF: tratamiento de plasmaféresis
Valores de p d0,05 indican diferencias significativas entre los valores de los marcadores de los pacientes antes del tratamiento y
después de las 48 y las 72 horas de aplicado.

Fuente: expedientes clinicos

DISCUSION

A propésito de los resultados hubo correspondencia con los informes de la Provincia de Villa Clara en igual
periodo, para el que el mayor por ciento de pacientes con COVID-19 fue para el sexo masculino (51,7%),
mayores de 50 afios y entre las comorbilidades la hipertensién arterial la mas representativa. Varios autores
declararon respecto al estado clinico y a la proporcidn de casos graves y criticos alrededor del siete y el 10%,
con una mortalidad entre el uno y el 2%, cifras que varian segun las diferentes areas geogréaficas del
mundo.(15’16’17'18)

Por los referidos beneficios de los farmacos biotecnoldgicos cubanos (ltolizumab y Jusvinza) para
enfermedades autoinmunes demostrados en estudios anteriores, como expresaron varios autores, estos
medicamentos fueron utilizados en el manejo de la reaccién inflamatoria severa y grave que produce la
COV'D-lg.(lg'ZO’Zl’ZZ)

También sefialaron que el HeberFERON® (Interfer6n alfa 2b hu-rec+Interferon gamma hu-rec) y el
Intacglobin® Inmunoglobulina Humana Normal fueron muy efectivos en el tratamiento de la enfermedad en
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sus primeras etapas; resultados similares a los de la presente investigacion. La Provincia de Villa Clara se
sumo a los estudios para evaluar sus influencias en la recuperacion de los pacientes con agravamiento.®%*?
Una investigacion refiere la prescripcion del tratamiento de la plasmaféresis terapéutica en pacientes con
COVID-19 e informa una rapida mejoria clinica,*? lo que coincide con los resultados de este trabajo.

En un estudio se encontrd mejoria en los resultados de laboratorio después de la plasmaféresis terapéutica y
pronta recuperacion clinica en pacientes con poca respuesta al tratamiento convencional;(20,21) sin embargo,
se diferencio con la presente investigacion en una pauta terapéutica que incluyd, como primer paso, la
reduccion de virulencia con terapia antirretroviral (remdesivir, lopinavir/ritonavir), como segundo la
reduccion de la produccion de citocinas con terapia corticoides o tocilizumab y, finalmente, la eliminacién de
citocinas circulantes con plasmaféresis terapéutica.

SE recomienda la realizacion de una pauta de tratamiento de tres sesiones continuas diarias de plasmaferesis,
con alto flujo por sesién, a una dosis de 6 I/h, durante siete dias;*® sin embargo, en el presente estudio se
realizaron entre una y dos sesiones de plasmaféresis con un flujo adecuado por sesiones en el mayor por
ciento de los pacientes tratados, que lograron una significativa recuperacién clinica comprobada por los
resultados de los marcadores de laboratorios, a través de una pauta de tratamiento que permitio mayor
permanencia en sangre de los f&rmacos biotecnoldgicos.

En la opinién de otros autores®” la accion de la plasmaféresis al reducir las citocinas inflamatorias modula la
respuesta inmune del organismo y reduce el dafio tisular que provoca la COVID-19 por el incremento de los
marcadores inflamatorios; esta afirmacion se asemeja con los resultados obtenidos en el presente estudio en
relacion a los marcadores inflamatorios, los que se recuperaron con menos sesiones de plasmaféresis y menor
tiempo, resultado asociado al peso molecular de estos marcadores inflamatorios en el que el dimero D es el
de menor peso y la LDH tiene mayor peso molecular.

El beneficio potencial de la plasmaféresis en los resultados clinicos y de laboratorio de los pacientes con
COVID-19 se debid a que se utilizé antes de la aparicién de la falla organica multisistémica,®® como se
realizd en la presente investigacion.

La respuesta de los pacientes que se beneficiaron con la plasmaféresis terapéutica fue muy diversa, en
dependencia de las individualidades, las que pusieron en evidencia las distintas maneras de responder a este
tratamiento con diferencias en el nimero de sesiones para cada paciente segun su estado clinico.

La respuesta clinica de los pacientes con COVID-19 al tratamiento combinado con plasmaféresis terapéutica
y farmacos biotecnoldgicos fue favorable después de las 48 y las 72 horas del primer tratamiento, con
resultados negativos al PCR-RT y la recuperacion de los valores del laboratorio en los marcadores
inflamatorios; no se adjudicaron reacciones adversas y los pacientes fueron egresados.

Similares resultados fueron declarados en varios estudios sobre la plasmaféresis terapéutica, la que ha
desemperfiado un papel exitoso en el agotamiento de inmunoglobulinas y complejos inmunes dafiinos en un
espectro diverso de enfermedades, incluso en la nueva enfermedad COVID-19; estos estudios postulan que la
plasmaféresis terapéutica por el método de centrifugacion es mas efectiva que la filtracion por membrana
para eliminar moléculas de proteinas, sin limites de tamarfio. Si bien las citocinas poseen un peso molecular
susceptible de ser reducidas por plasmaféresis, su distribucion extravascular y su tasa de produccion
potencialmente altas las convierten en solutos ideales para el agotamiento por plasmaféresis. > %%

En la actualidad ain no existe un tratamiento especifico eficaz contra la enfermedad COVID-19, asi lo
afirmaron investigadores al estudiar una serie de casos, e indicaron un efecto beneficioso de la plasmaféresis
terapéutica en la condicion clinica y los marcadores inflamatorios, incluso si el nimero total de pacientes es
pequefio, como se relaciond con la presente investigacion, en la que los enfermos, independiente del estado
ventilatorio, demostraron mejoria en los parametros de oxigenacion para el tercer dia, después de la
plasmaféresis.?"*®

Limitaciones
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La plasmaféresis terapéutica es un procedimiento que no se puede realizar simultaneamente en varios
pacientes porque demora varias horas y exige estrictos protocolos para la seguridad personal de los
operadores y descontaminacion de los equipos implicados en situaciones de urgencia y gravedad, como en la
mencionada pandemia. La investigacidn se realizé con una pequefia muestra de pacientes en agravamiento de
su estado clinico y resultados de laboratorio debido a la situacion de emergencia y gravedad ocasionada por
la pandemia de COVID-19 y en un corto periodo de tiempo. En este sentido, se considera fundamental
resaltar que la calidad de los datos y el disefio riguroso del estudio compensan el tamafio de la muestra que, si
bien es pequeria, el impacto potencial de los hallazgos en la mejora de la atencién médica de los pacientes
graves con la enfermedad fue significativo.

CONCLUSIONES

La plasmaféresis terapéutica en pacientes con COVID-19 fue un tratamiento complementario y prometedor;
combinado con los biofarmacos cubanos fue innovador y necesario para reducir la carga inflamatoria-viral y
lograr la recuperacion del paciente con agravamiento clinico de su estado.
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