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Policlinico Docente "Nguyen Van Troi"

EFICACIA CLINICA E INMUNOLOGICA DEL IGEGAM
EN PACIENTES ANCIANOS CON INFECCIONES

RESPIRATORIAS

Lourdes Rodriguez Dominguez,' Vicente R. Caro Machado,? Reinaldo L. Rivero Reyes?®

y Florentina Azcuy Hernandez*

RESUMEN

Se estudié una poblacion genética del Policlinico Docente "Nguyen Van Troi" en
edades comprendidas entre 60 y 90 afios, con diagndsticos de enfermedad pulmonar
obstructiva crénica e infecciones respiratorias frecuentes, correspondientes a
2 consultorios del médico de la familia, con el objetivo de determinar la
eficacia del IGEGAM frente alas afecciones respiratorias descritas. Se presentaron
las infecciones en e 60 % de los ancianos; de ellos € 75 % mostré mejoria clinica
evidente con el uso del IGEGAM y desde el punto de vista humoral las
inmunoglobulinas (A, G y M) elevaron sus valores de forma significativa después

de 6 meses de tratamiento.

DeCs: ANCIANO; ANCIANO DE 80 ANOS Y MAS; INMUNOGLOBULINAS/
/inmunologia; INMUNOGLOBULINAS/uso terapéutico; INFECCIONES DEL
TRACTO RESPIRATORIO/quimioterapia; NEUMOPATIAS OBSTRUCTIVAS/
/quimioterapia; COMPOSICION DE MEDICAMENTOS; |GA/uso terapéutico;

IGG/uso terapéutico; IGM/uso terapéutico

El envejecimiento constituye un
proceso dindmico y continuo de la materia
en funcion del tiempo, en la cual
determinadas manifestaciones externas
ocasionan cambios internos. Es un

fendmeno universal y natural. No solo del
hombre, en € caso del humano, este proceso
esirreversibley esta representado por una
serie de modificaciones, que en € tiempo
se produce en los seres vivos. Consiste en
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la pérdida paulatina de la capacidad de
adaptacion del organismo, debido a la
interaccidn de factoresintrinsecos (genéti-
cos) y extrinsecos (ambientales).

En 1980, la poblacién de mayores de
60 ade | os paises desarrollados constituia
el 15 %, mientras que en |os paises subde-
sarrolladoserasolo el 6,2 %.

En el 2000, se calculaquelapoblacion
ancianaseincrementardal 91 % enrelacion
conlade 1970y 230 millonesen los subde-
sarrollados.

Cubahasobrepasado yalacifrade 74 a
como expectativa de vida al nacer, lo que
demuestra un patron de pais desarrollado
en este indicador.

Durante el proceso de envejecimiento
surgen cambios anatdmicos y fisiolgicos
en los diferentes sistemas y 6rganos del
hombre.? El aparato respiratorio no escapa
de ello; aungue no existe enfermedad del
aparato respiratorio relacionada especifi-
camente con laedad, pero estamodificaen
muchos aspectos determinadas afecciones
broncopulmonares.

En el mundo entero hoy se conoce, que
aun cuando la salud no lo es todo, no hay
nada sin salud, porgque esta constituye un
componente fundamental de la calidad de
vidadel hombre.

Nos motivé en la realizacion de este
trabajo disponer del IGEGAM, medica-
mento de tecnologia avanzada, con altas
potencialidades, cuyo objetivo es mejorar
el estado inmunol égico de los ancianos, 1o
gue favorece una mejor evolucion clinica
frente a enfermedades respiratorias 0 un
aislamiento en la frecuencia en que se
presentaban estas; pues de la prevencién
oportuna dependera en gran medida, la
esperanza de mejorar la situacion de los
ancianos.

El IGEGAM (nombrecomercid), esun
medicamento nuevo, derivado del plasma
sanguineo humano, obtenido a partir de
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sangre de donantes debidamente
controladosy con certificacion sobre el no
riesgo de transmision viral através de un
proceso biotecnoldgico que utiliza como
precipitante de proteinas, €l acohol etilico
obteniéndose unafraccién proteicacon alta
actividad de anticuerpos contra virus,
bacterias y sus toxinas, donde prevalecen
las clases de inmunoglobulinas (1g) 1gA,
1gG e IgM. Es producido en la Planta de
Sueros y Hemoderivados de la Ciudad de
La Habana y su uso clinico ha sido
demostrado por €l licenciado Vicente Caro
(Caro Machado R. Elaboracion de
inmunoglobulinas enriquecidas en 1gA,
IgM (IGEGAM). Uso clinico. La Habana,
Nov.,1992).

El IGEGAM hademostrado eficaciaen
pacientes inmunodeficientes e inmuno-
deprimidosy tieneregistro sanitario nimero
370 de 1992. Fue utilizado en la inves-
tigacion el lote 02052 de la Empresa
Productora de Sueros y Hemoderivados
“Albero Pesant”. Por esta razon nos
propusimos determinar laeficaciaclinicae
inmunolégicadel IGEGAM en afecciones
respiratorias en pacientes mayores de 60 a.

METODOS

Fue escogido a eatoriamente un grupo
de 40 pacientes comprendidos entre las
edades de 60 a 90 a, de 2 consultorios
médicos del Policlinico Docente “Nguyen
VanTrai”, que estaban dispensarizados por
enfermedad pulmonar obstructiva crénica
e infecciones respiratorias frecuentes,
desde enero de 1994 a abril de 1995.

El grupo control lo constituyeron los
pacientes antesdeiniciar el tratamiento.

Los pacientes seleccionados fueron
citados al consultorio médico y se les
explico el objetivo de la investigacién
siguiendo los principios bioéticos. Todos



decidieron participar segun €l criterio de
voluntariedad.

A toda la muestra se le realiz6 el
interrogatorio y €l examen fisico, antes y
después del tratamiento; se revisaron las
historias clinicas individuales y se citaron
a los pacientes a consulta semanalmente
paravalorar evolucion clinicay administrar
el medicamento. En todas las historias
clinicas se recogian los sintomas referidos
y los medicamentos utilizados.

Al grupo estudio, antes de comenzar
el tratamiento con IGEGAM, seleindicaron
estudios paraclinicos que comprendian:
hemoglobina, hematdcrito, eritrosedimen-
tacion, creatinina(estadltimacon €l objetivo
dedetectar unainsuficienciarenal y excluir
al paciente del estudio), proteinas totales,
dosificacion deinmunoglobulinas(IgA, 1gG
e IgM) y 3 esputos bacilo acido alcohol
resistente y un cultivo para descartar una
tuberculosis pulmonar. En esta etapa los
pacientes se mantenian con sus trata-
mientos convencionales (broncodilatador
o0 antibidtico, 0 ambos si eranecesario).

Secacul6 e IGEGAM aunadosisde
0,6 mL/kg de peso y se administré en
subdosis de 2 mL semanales segin se
utilizé la via subcutanea en region
interescapul ar.

Meoria evidente: paciente con dis-
minucion evidente de los sintomas
respiratorios y ausencia de infecciones
respiratorias, no se utilizan medicamentos
convencionales broncodilatadores o
antibi6ticos 0 ambos.

Mejoria ligera: paciente con dis-
minucién de los sintomas respiratorios,
pero fue necesario utilizar medicamentos
convencionales (broncodilatadores o
antibiticos, 0 ambos).

Sin mejoria: paciente que mantiene
invariables los sintomas respiratorios o
procesosinfecciososrespiratorios, 0 anbos
y usan medicamentos convencionales
(broncodilatadores o antibi6ticos 0 ambos).
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Peor: paciente que empeorasu cuadro
respiratorioy requiere hospitalizacion.

Al término del tratamiento, es decir, a
los 6 meses, a los criterios de evaluacion
clinica se sumaron la evaluacion de los
exdmenes paraclinicosorientadosal inicio,
ya descritos anteriormente.

Los examenes paraclinicos del 1abo-
ratorio fueron coordinados por el labora
torio del Policlinico Docente“Nguyen Van
Troi” y € Banco de Sangre del municipio
Marianao; en este Ultimo se dosificaron
lasinmunoglobulinas (IgG, IgM elgA).

Los datos tomados de la Historia
Clinica se procesaron en computadora
personal y fueron reflejados en tablas y
graficos para posteriormente llegar a
conclusiones.

Se emplea como método estadistico
paracomparar lasvariablesdel grupo control
y el grupo |IGEGAM lapruebadet pareada,
conun nivel dealfa0,05.

Los valores normales de variables
utilizados fueron los siguientes:

- Hemoglobinall,5-155g/L

- Hematdcrito 0,37 vol/L

- Eritrosedimentacion: 3-10mnvh
(hombre); 5-20 mm/h (mujer)

- Creatinina53-132 mmol/L

- Proteinastotales60-80 g/L

- InmunoglobulinaG 10,00-1500 UI

- InmunoglobulinaA 1,711-3,5 Ul

- InmunoglobulinaM 0,6-2,5UI

RESULTADOS

En el grupo estudio encontramos que
los ancianos presentaban enfisema pul-
monar, bronquitis crénicay con gran fre-
cuenciapadecian infeccionesrespiratorias.
De dllos, 32 pacientes (80 %) eran fuma
dores, con mayor incidenciade hébitoen el
sexo masculino.



Los sintomas encontrados antes del
tratamiento con| GEGAM fueron cansan-
cioal esfuerzo en 29 pacientes (72,5 %),
tos productiva en 28 pacientes (70 %),
expectoracion matinal en 23 pacientes
(57,5 %) y disnea en 19 pacientes (47,5 %).
Posterior a tratamiento refirieron cansan-
cio de esfuerzo 19 pacientes (48,7 %), tos
productiva 16 pacientes (40 %), expec-
toracion 20 pacientes (50 %) y disnea
11 pacientes (27,5 %) . Observamos que
después del tratamiento los sintomas
referidos disminuyeron, por lo que los
pacientes presentaron una mejoria
(tabla 1). Las infecciones respiratorias
fueron frecuentes en 24 pacientes (60 %)
delamuestra; de ellos alas 4 semanas del
tratamiento, 7 pacientes (29 %) presentaban
unamejoria evidente y alas 24 semanas
(6 meses) seincremento a 18 pacientes que
representaban el 75 % del total de ancianos.
Al término del estudio, 3 pacientestuvieron
una mejoria ligera y 3 pacientes se
mantuvieron sin mejoria, parael 12,5 %.

Latabla2 muestrael comportamiento
delalgG; en €l grupo control se presenta
con un media de 13,19 y una desviacién
estdndar de 2,27. En e grupo IGEGAM
después del tratamiento sus valores se
acercan a limite méximo de 14,61 y una
desviacion estandar de 2,5. La prueba t
pareada con un nivel alfa 0,05 esde-2,63
con probabilidad de 0,05, por lo que es
muy significativa.

TABLA 1.Evolucién de los sintomas de los ancianos antes y
después del tratamiento con IGEGAM

Antes del Después del
tratamiento tratamiento
No. % No. %
Sintomas
Cansancioalesfuerzo 29 72,5 19 48,7
Tos productiva 28 70 16 40
Expectoracién matinal 23 57,5 20 50
Disnea 19 47,5 1 275

Fuente: Historia Clinica.

El comportamiento de la IgA se
presentd deformaindividual disminuidoen

7 pacientes, lo cual representa el 18 %;
pero esto no afectala media de valores de
IgA yaqueel grupo control fuede 2,56 Ul
con una desviacién estandar de 1,33.
Despuésdel tratamiento los valorestienen
un promedio de 3,14 con desviacion
estandar de 0,83. Cuando se aplica la
prueba t pareada para un nivel alfa de
0,05 los valores de ella son de —2,32 con
probabilidad de 0,01, por lo que el
aumento de la IgA es significativo. Una
vez concluido el tratamiento quedaron
normalizados sus valores.

TABLA 2.Comportamiento de las inmunoglobulinas después
del tratamiento con IGEGAM en los ancianos

Inmunoglobulinas  Grupo control _ IGEGAM
X DE X DE
IgG 1319 2,27 14,61 2,50
IgA 2,56 1,33 3,14 083
IgM 1,88 0,09 261 0,74

Fuente: Historia Clinica.

La IgM en el grupo control se
encuentra dentro de los limites normales,
los cual es tienen una media de sus valores
de 1, 88 Ul con unadesviacion estandar de
0,09. El grupo IGEGAM presentasusvalores
medios con una cifra de 2,61 Ul y la
desviacion esténdar de 0,74. Al aplicar la
prueba t pareada con un nivel de afa de
0,05, los valores de esta son —3,9132 con
probabilidad del 9,67 x 10° por lo que €
aumento posterior al tratamiento secosidera
significativo.

Latabla 3 muestrael comportamiento
del resto de las variables en los ancianos
antes y después del tratamiento.

En el grupo control no encontramos
alteracién con respecto a los valores de
hemoglobina. Lamediadeestafue 12,56 g/L
con una desviacioén estandar de 1,16.
Teniendo en cuenta la pruebat pareada no
es significativo el aumento de la hemo-
globina ya que su vaor fue de —0,69 con
probabilidad de 0,24.



TABLA 3. Comportamiento humoral después del tratamiento con IGEGAM en los ancianos

Control _ IGEGAM
Variables X DE X DE t p
Hemoglobina 12,5g/L 1,16 12,67 g/L 0,97 -0,69 0,24
Hematdcrito 0,39 vol/L 0,04 0,40 vol/L 0,02 -0,70 0,24
Eritrosedimentacion 17,55 mm/h 9,53 14,27 mm/h 7,09 1,74 0,04
Creatinina 94,84 mmol/L 18,77 95,62mmol/L 23,79 -0,16 0,43
Proteinas 70,91 g/L 14,08 78,35¢g/L 5,87 -3,04 0,00154

Fuente: Historia Clinica.

El hematdcrito en el grupo control
para ambos sexos tuvo un promedio de
0,39 vol/L con una desviacion estandar
de 0,04. El grupo IGEGAM tiene un
promedio de 0,40 vol/L con una desvia-
cion estandar de 0,02. Lapruebat pareada
fue de —0,70 con una probabilidad de
0,24, por loquee aumento que seprodujo
no fue significativo.

La eritrosedimentacion en el grupo
control tieneun promedio de 17,55 mm para
uno y otro sexos con una desviacion
estandar de 9,53. Al aplicar la prueba t
pareadacon un nivel alfade 0,05 el resul-
tado fue de 1,74 con una probabilidad de
0,04, por lo que ladisminucion fue estadis-
ticamente significativa. La creatinina
presenté unvalor promedio de 94,84 mmol/L
con una desviacion esténdar de 18,77. El
grupo IGEGAM tienecomo valor promedio
95,62 mmol/L con unadesviacion estandar
de23,97.

Al aplicar lapruebat pareadael valor
fue de—0,16 con una probabilidad de 0,43.
Estevalor no fuesignificativo.

El valor medio delas proteinastotales
en el grupo control fuede 70,91 g/L conuna
desviacion estandar de 14,08. El grupo
IGEGAM presenté unamediade 78,35 g/L
con una desviacion estandar de 5,87. Al
aplicar lapruebat pareadacon unnivel alfa
de 0,05 €l valor obtenido es de —3,04 con
unaprobabilidad de 1,59 x 103, por loque€
aumento de las cifras resulta significativo
con unaprobabilidad de 0,0015.

L os resultados de los esputos bacilo
&cido alcohol resistentes directosy cultivos
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fueron negativos, ya que ninglin caso era
portador de tuberculosis pulmonar, enfer-
medad i nfecto-contagi osague encuentraun
terreno propicio en los pacientes bronqui-
ticos o enfisematosos.

DISCUSION

Como conocemos la muestra estudio
tuvo semejanzas con respecto a sexo. Las
afecciones que con mayor frecuencia se
encontraron fueron el enfisema pulmonar,
la bronquitis cronica y las infecciones
respiratorias recurrentes; af ectaciones que
tienen unaaltafrecuenciaen losancianos.®
La bronquitiscroénicay e enfisemapulmo-
nar a menudo coinciden en el mismo
paciente, igual mente sucede que aparezcan
episodios infecciosos .respiratorias.*

El habito de fumar frecuente en los
ancianos favorece una serie de sintomas
como la expectoracion y ladisnea; ya que
produce un aumento de la capa mucipara
de los bronquios y esa acumulacion de
secreciones obstruye las vias aéreas
pequefias, se produce una hipoventilacion
alveolar y se incrementa el desequilibrio
entreperfusiony ventilacién, con e tiempo
se produce hipoxiae hipercapnia’®

Al tabaquismo se le atribuye el 90 %
de los canceres del pulmén, € 80 % de la
bronquitiscronicay entreel 20y € 25%de
los casos de enfermedad isquémica del
corazon.s®

El cansancio al esfuerzo presente en
los pacientes de la muestra se relaciona



con las alteraciones alveolares con
respecto alacapacidad de difusién o nivel
de este, a medida que el ser humano
enveece, disminuye lasuperficie alveolar
y por ende, el area disponible para el
intercambio gaseoso; este hecho, junto
con las modificaciones del lecho capilar
pulmonar que acompafian a la edad, son
factores que determinan la reduccién
pulmonar y el volumen sanguineo enlos
capilares pulmonares.

La tos productiva y la expectoracion
en los ancianos esta relacionada con la
atrofia de lamucosade todo € tacto respi-
ratorioy lasubmucosafibrosa. Laactividad
ciliar esencial parael transporte del mocoy
secreciones se hace méslentay las células
muciparas se multiplican incluso en los
fumadores.

La disnea observada en el 48 % de
los ancianos esta relacionada con los
efectos que sobre el sistema respiratorio
produce el envejecimiento, no afecta
solamente el parénquima pulmonar,
muscul osrespiratoriosy la pared toracica;
sino también, el control neurolégico
responsable de la coordinacién y la
regulacion de la ventilacion y el conjunto
de estos elementos determinan una
reduccién de la reserva funcional del
parénquima y la ateracién de los meca
nismos de control ventilatorio, lo que
predispone a los pacientes geridtricos a la
insuficiencia respiratoria, ademas de
intervenir en lavulnerabilidad del anciano
ante cualquier agresién.’

Es importante destacar que en el
anciano hay menor resistencia ante las
infecciones por el debilitamiento de los
mecanismos de defensa del organismo.®8°

Uno de los factores cardinales en la
aparicion de las infecciones en los
pacientes geriatricos lo constituye el
padecer de enfermedades crénicas o
debilitantes que comprometen la defensa
y coordinan mas hospitalizacioén.

Al analizar el estudio inmunol égico se
conoce que puede haber ateracion en las
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inmunoglobulinas, sobretodoenlalgG, que
eslaunicaque al parecer aumentalafago-
citosis de los macréfagos alveolares.’ot

Con respecto alalgA se plantea, por
Scorell Gomez, quelosvaloresde estapara
las personas sanas de 60 a 65 a se encuen-
tran anormales.*+13

Otros estudios hacen referencia a la
disminucién de los valores de IgA en
personas de edad con neumopatias.®

LalgM eslaprimeraen intervenir en
procesos infecciosos,'®415 aunque no se
encontro ateracién de estaen relacion con
laedad como otrosautores.*® Otrosrefieren
alteracionesdelgM enlosancianos, lacual
resultaimprescindible paralaopsonizacion
y destruccién de los gérmenes gram-
negativos como: Pseudomonas, Klebsiella
Serratiay otros.**? Esto explicalarespuesta
favorablefrenteainfeccionesen el presente
estudio después de la administracién de
IGEGAM por la elevaciéon de esta
inmunoglobulina

Con respecto alosval oresdelahemo-
globina se plantea que en el anciano se
presentan escasas modificaciones desde el
punto de vista cuantitativo, ya que la
porcion residual de la médula ésea que no
se encuentra ocupada por tejido adiposo
logracumplir susfunciones.2 El hematécrito
expresa el volumen delos hematies, por lo
gue posee estrecharelacion conlosvalores
de hemoglobina

La velocidad de sedimentacién
globular reflgjalacomposicion del plasma,
una vez concluido el tratamiento esta
disminuye significativamentelo queestaen
relacion con la disminucién de la sepsis
respiratoria.®

Hay autores que plantean que al
avanzar la edad se produce incremento
continuo de la creatinina.® En el estudio
los pacientes mantuvieron antes y después
del tratamiento cifras dentro de limites
normales.

Referentealosvaloresdelas proteinas
se planteaque existe pocaalteracion de sus
valores en el anciano.”



El resultado encontrado en lainvesti-
gacion puede estar relacionado con un
aumento de la estimulacion de las células
hepéticas, 1o que favorece una elevacion
de los valores sanguineos.*®

Sedemostrélaeficienciadel IGEGAM
por mejoria clinica que mostraron |los
pacientes, y desde el punto de vista
inmunol 6gico se normalizaron losvalores
de lgA y seincrementaron los valores de
IgG elgM deformasignificativa.

De las otras variables estudiadas, 1a
eritrosedimentacion disminuyo y las

proteinastotal esincrementaron susvalores
significativamente.

Lascifrasde hemoglobina, hematocrito
y creatinina no mostraron variacion
posterior al tratamiento con IGEGAM.

Se recomienda promover €l uso de la
inmunoterapiacon IGEGAM en el areade
atencién primaria en aquellos pacientes
geriatricosque requieren su administracion,
asi como ampliar la muestra de estudio e
incorporar en la esfera investigativa el
producto frente a otras afecciones.

SUMMARY

A genetical population aged 60-90 with diagnoses of chronic obstructive
pulmonary disease and frequent respiratory infections that receive attention at
2 family physcian’s offices corresponding to “Nguyen Van Troi” Teaching
Polyclinic was studied aimed at determining the efficiency of IGEGAM in
relation to the described respiratory infections. The infections appeared in 60 %
of the elderly. 75 % of them had an evident clinical improvement with the use
of IGEGAM and from the humoral point of view the immunoglobulins (A, Gy
M) elevated their values significantly after 6 months of treatment.

Subject headings: AGED; AGED, 80 AND OVER; IMMUNOGLOBULINS/
/immunology; IMMUNOGLOBULINS/therapeutic use; RESPIRATORY TRACT
INFECTIONS/drug therapy; LUNG DISEASES, OBSTRUCTIVE/drug therapy; DRUG,
COMPOUNDING; IGA/therapeutic use; 1GG/therapeutic use; IGM/therapeutic use.
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