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1. RESUMEN

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es una enfermedad hematoldgica
provocada por la proliferacion anormal de linfocitos inmaduros; dentro de este
tipo de leucemia una de las translocaciones genéticas mas comun en adultos es la
del gen de fusion BCR-ABL o cromosoma Philadelphia, esta anomalia agrava el
pronostico de la enfermedad. Hasta hace una década el trasplante alogénico de
Progenitores Hematopoyéticos (TAPH) era la Unica opcidn terapéutica curativa
para este tipo de LLA, pero a dia de hoy se ha demostrado que con la combinacion
de quimioterapia convencional e inhibidores de tirosina cinasa como el Imatinib

se pueden conseguir porcentajes mayores de supervivencia, con o sin TAPH.

Este trabajo describe esta enfermedad a través de un caso clinico real, revisando
todas las etapas clinicas y sus tratamientos (12 y 22 linea, el TAPH y sus
complicaciones como la enfermedad de injerto contra huésped, aguda o crénica).
Ademas, aunque en este caso no fue necesario, se describiran los aspectos mas
importantes de una nueva estrategia terapéutica con células CAR-T (Chimeric
Antigen Receptor T-Cell). El objetivo principal de este trabajo es disefiar un plan
de cuidados de enfermeria asociados a este tipo de leucemia, a través de los
patrones funcionales de Marjory Gordon y con la metodologia NANDA (North
American Nursing Diagnosis Association), realizando una valoracién enfermera
teniendo en cuenta las complicaciones mas frecuentes sufridas por la paciente, y

utilizando protocolos especificos para llevar a cabo una atencion dptima.



. LISTADO DE ABREVIATURAS

ABVD: Actividades basicas de la vida diaria

CAR-T: Chimeric Antigen Receptor T-Cell. Receptor de antigeno quimérico
decélulas T

EICH: Enfermedad de injerto contra huésped

EICL: Efecto del injerto contra leucemia

FISH: Fluorescence In Situ Hybridization. Hibridacion in situ Fluorescente
G-CSF: Granulocyte Colony Stimulating Factor. Factor estimulante de
colonias de granulocitos

HLA: Human Leukocyte Antigen. Antigeno leucocitario humano
Hyper-CVAD: Hyperfraccionated — cyclophosphamide + Vincristine +
Adriamycin  + Dexamethasone. Hiperfraccionado - ciclofosfamida,
vincristina, adriamicina y dexametasona.

ICT: Irradiacion Corporal Total

IMC: indice de masa corporal

ITK: Inhibidores de la tirosina cinasa

LLA: Leucemia Linfoblastica Aguda

MO: Médula dsea

NANDA: North American Nursing Diagnosis Association. Asociacion
norteamericana de diagnésticos enfermeros

NIC: Nursing Interventions Classification. Clasificacion de intervenciones de
enfermeria

NOC: Nursing Outcomes Classification. Clasificacion de resultados
enfermeros.

PCR: Polymerase Chain Reaction. Reaccién en cadena de la polimerasa.
Pethema: Programa Espafiol de Tratamientos de Hematologia

Ph +: Philadelphia positive. Filadelfia positivo

RC: Remisién Completa

SF: Suero Fisioldgico

SNC: Sistema Nervioso Central

TPH: Trasplante de Progenitores Hematopoyéticos

VVC: Via Venosa Central



3. INTRODUCCION

3.1. Leucemia linfoblastica aguda y gen Philadelphia

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es un trastorno hematolégico caracterizado
por la proliferacion incontrolada de células inmaduras Ilamadas linfoblastos, los
cuales infiltran la médula 6sea desplazando la hematopoyesis normal (células
maduras o linfocitos). Este tipo de leucemia se origina en los precursores
inmaduras de las células linfoides T 0 B y comienza en la médula 6sea, invadiendo
la sangre periférica y extendiéndose por el torrente sanguineo a otras partes del
cuerpo como ganglios, bazo, higado y SNC. Se trata de una leucemia aguda por lo
que evoluciona rapidamente, y linfoblastica, por lo que se produce en las células

inmaduras de la estirpe linfoide (1,2)

Los factores de riesgo vinculados a esta enfermedad no son bien conocidos, ya que
no se ha demostrado un patron especifico que coincida, pero algunos de los mas
aceptados son: el tratamiento previo con quimioterapia y la exposicion a altas dosis
de radiacién (como en el caso de la paciente, ya que recibié radioterapia por un

cancer anterior de mama).

Respecto a los sintomas o manifestaciones clinicas de la LLA, algunos de los mas
comunes son: el cansancio, debilidad, hematomas, petequia y equimosis, fiebre por

procesos infecciosos, sudoracion y pérdida del apetito (2).

Dentro de esta enfermedad hematoldgica, en determinados casos, se producen
anomalias citogenéticas, como el cromosoma Philadelphia, que es la mas comun
en la LLA aguda del adulto, mayor de 50 afios (como nuestra paciente, > 50%
probabilidad). En las LLA de los nifios su incidencia es mucho méas pequefia
(<5%). Esta anomalia resulta de la translocacion reciproca entre el oncogén ABL
del cromosoma 9 y el gen en el cromosoma 22, formandose el gen fusion BCR-
ABL. A nivel citogenético lo que se produce es una translocacion reciproca de
material cromosomico de los cromosomas 9 y 22 que da como resultado un
cromosoma 22 de un tamafio menor al normal que se denomina cromosoma
Philadelphia (Ph+). La presencia de Ph+ era antes un factor prondstico muy
adverso, con una sobrevida no superior a los 16 meses de vida con terapia

convencional; siendo el trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH) la

5



primera terapia que dio buenos resultados, logrando la remision completa en un
30-40% de los casos; a dia de hoy y con los nuevos avances, se ha demostrado que
con la introduccion de inhibidores de la tirosina cinasa (ITK) que bloquean el
efecto oncogénico de la proteina hibrida BCR/ABL, en combinacion con

quimioterapia intensiva, el pronostico mejora notablemente.

El primer ITK utilizado fue el Imatinib y mas recientemente se han utilizado otros
como; nilotinib, dasatinib y ponatinib. Sin embargo, a pesar de estos nuevos
medicamentos, el problema de la LLA Ph+, sigue siendo la expresion de
mutaciones resistentes de BCR-ABL que induce a recaida, con o sin TPH; todavia

no se ha encontrado el tratamiento 6ptimo para estos casos (3).

Las personas que sufren leucemia linfoblastica aguda Filadelfia positivo, presentan
al diagndstico, menor anemia y mayor leucocitosis que el resto de LLA, como fue
el caso de nuestra paciente; ademas de ser positivo también el antigeno CD34
analizado por citometria de flujo, los analisis de FISH y PCR, detectan esta
anomalia molecular, lo cual ocurre en méas del 90% de los casos de LLA Ph+
detectados por citogenética (4). Segun resultados de los diferentes estudios, los
pacientes que siguen dando positivo en BCR/ABL después del tratamiento de
induccidn tienen mayor riesgo de recaida, mientras que los que logran acabar con

la translocacion siguen en remisién completa a los dos afios (5).

En el presente TFG se realizara la revision de este tipo de LLA describiéndose los
datos clinico-bioldgicos y tratamientos empleados en la misma asi como los
cuidados de enfermeria en cada uno de las fases clinicas evolutivas de la
enfermedad. Para la exposicion de los mismos nos servira como guia la valoracion

de la historia clinica real de un paciente con LLA Ph+,

3.2. Caso clinico de la paciente

La paciente sobre la que trata este trabajo, es una mujer adulta de 55 afios de edad,
que fue diagnosticada de LLA hace menos de tres afios (septiembre de 2019) a
partir de una analitica rutinaria de control por un cancer de mama que habia sufrido
en el afio 2018. La paciente no mostraba ninguna sintomatologia, pero en los datos
del analisis Ilamd la atencion el bajo recuento plaquetario (17x10°), indicando

trombocitopenia, ademas de leucocitosis (13,8 x10° y hemoglobina disminuida



(10,8 g/dl); por lo que los médicos llamaron de urgencia a la paciente para ponerla
en aislamiento y continuar con otras pruebas, mientras un hemat6logo valoraba el

Caso.

En el aspirado de médula dsea (AMO), se detecto que el 95% de la celularidad esta
constituido por linfoblastos de tamafio pequefio, siendo estos resultados
compatibles con LLA de precursores B; por lo que siguieron con otras pruebas de
citogenética convencional y estudios moleculares, en las que encontraron que el
gen fusion BCR-ABL o cromosoma Philadelphia estaba presente en el 90% de las

células analizadas.

Una vez establecido el diagndstico definitivo se comenzd con el tratamiento de
induccion para conseguir la remision de la enfermedad, siguiendo el protocolo
Pethema (Programa Espafiol de Tratamientos en Hematologia) que asocia
quimioterapia con imatinib. El estado clinico de la paciente mejord aunque las
cifras del hemograma no se recuperaron completamente, persistiendo leve
trombopenia y neutropenia. Después de un mes de tratamiento, se vuelve a realizar
AMO para comprobar la situacion de remision de la médula 6sea (MO),
evidenciando desaparicién de las células leucémicas desde el punto de vista
morfologico, pero el estudio molecular detectd la presencia de células con el
transcrito tumoral BCR-ABL. Fue considerado que la paciente habia alcanzado
Remision Completa con enfermedad minima residual positiva con respuesta
parcial al ITK de primera generacion, por lo que se decide comenzar con un ITK
de 32 generacion, llamado ponatinib, ademas de con G-CSF (filgrastim) un
medicamento que ayuda a producir mas glébulos blancos. Durante esta etapa de
induccion, la paciente recibio dos ciclos quimioterapicos HyperCVAD, el segundo

con altas dosis de metotrexato debido al mal prondstico del caso.

Para evitar que las células leucémicas se extendieran al sistema nervioso central,
como profilaxis, a la paciente se le administraron varios ciclos de quimioterapia
intratecal (a través del liquido cefalorraquideo) a lo largo de las diferentes fases

evolutivas de su enfermedad.

Dado que los enfermos de LLA Ph+ pertenecen a un grupo de mal prondstico de
las LLA, la paciente era candidata, independiente de la respuesta obtenido con el

tratamiento de induccion, a trasplante alogénico de Progenitores Hematopoyéticos



(TAPH), ademaés disponia de un familiar HLA-idéntico, su hermana. Por lo que a
continuacién del tratamiento de induccion y de conseguir Remisién Completa
(RC), se empezdé con el acondicionamiento mieloablativo (tratamiento
quimioterapico a altas dosis, previa al TAPH). Después del trasplante tuvo algunas
complicaciones inmediatas, como infeccidn, enfermedad injerto contra huésped
(EICH) aguda digestiva alta y cutanea de grado |, ademéas de episodios de
neutropenia febril con foco en mucositis de grado IV. Uno de los efectos
secundarios mas graves secundarios al trasplante, fue la EICH, de la cual derivaron
varias patologias, como la digestiva que ya he mencionado, para evitar en mayor
medida estos efectos, todos los pacientes sometidos a TAPH reciben un tratamiento
profilactico frente a EICH, con inmunosupresores como el tracolimus; que reduce
la actividad del sistema inmune disminuyendo ademas el riesgo de rechazo de la
médula 6sea trasplantada. Nuestra paciente, pese a la profilaxis de EICH desarroll6
la enfermedad, si bien el grado de afectacién no fue grave. Otros tratamientos
profilacticos de infiltracion neuromeningea fueron la terapia intratecal y el

metotrexato.

Pese al tratamiento de la EICH, la paciente desarrollé enfermedad de injerto contra
huésped cronica (a partir del dia +100 post TAPH) por lo que se planteé un cambio
de estrategia terapéutica. Dado que asociado a la EICH crénica existe un efecto
beneficioso Ilamado efecto del injerto contra leucemia (EICL) que es provocado
cuando los linfocitos T alogénicos atacan a las células leucémicas disminuyendo
la incidencia de recidiva; se decidid no eliminar totalmente la EICH, si no intentar
modularla, controlando la EICH pero manteniendo el EICL. Por ello se cambid el
tacrolimus por corticoides (prednisona). Sin embargo, al intentar bajar la dosis de
corticoide, la EICH se reactivaba y la paciente comenzaba con la reaparicion de
dolores, eosinofilia, afectacion articular en mufiecas y falanges, edemas en tobillos
y otros signos de esta enfermedad derivada de la EICH cronica. Por este motivo se

plantearon otras terapias alternativas.

Para controlar la EICH, se plante6 la fotoféresis, tratamiento de segunda linea que
consiste en la recoleccion de células mononucleares del paciente para tratarlas con
psoraleno y radiacion ultravioleta A y posteriormente reinfundirlas al paciente (6).
Este tratamiento ayudd mucho con la esclerodermia leve (manifestacion de la

EICH cronica) que padecia la paciente, acompafiada de pigmentacion liquenoide;



pero al persistir otras manifestaciones de EICH cronico; el equipo multidisciplinar
formado por dermato6logos, reumat6logos y oncohematologia llego a un consenso
y decidié suspender la fotoféresis, empezando con un medicamento de terapia
dirigida de tercera linea llamado ruxolitinib, inhibidor de la produccion de
citocinas proinflamatorias y diferenciacion y migracién de células T, el cual hizo
que disminuyese la hinchazon y recuperara sensibilidad en muchos puntos del

cuerpo, mejorando la clinica en gran medida.

En la actualidad, la paciente contintia en tratamiento con Ruxolitinib asociado con
Tacrolimus, aunque en la Gltima consulta se decidié empezar a bajar la dosis de
este Gltimo inmunosupresor para ver si el organismo puede mantenerse en remision

de la enfermedad pero con la EICH crénica controlada.

4. OBJETIVOS

4.1. Objetivos generales:

El objetivo general de este proyecto es analizar el caso clinico de una paciente
adulta con LLA Philadelphia positivo, explicar su caso desde el diagnéstico hasta
la recuperacion, proporcionando informacion detallada y contrastada sobre la
enfermedad y sus diferentes tratamientos, a través de articulos, revistas o paginas
cientificas. El trabajo trata de una paciente, pero esta enfocado de manera general
exponiendo los datos clinico/bioldgicos y los estudios y tratamientos
protocolizados, es decir; el diagnoéstico, tratamientos, complicaciones y cuidados,
seran expuestos desde un punto de vista objetivo y comun para todos los enfermos

que sufren este tipo de leucemia.

4.2. Objetivos especificos

- Determinar los cuidados de enfermeria en LLA segin NANDA, NIC y NOC

- Protocolizar las actuaciones realizadas en trasplante alogénico de progenitores
hematopoyéticos

- Cuidados de enfermeria en paciente con EICH.

- Mostrar el manejo general en caso de complicaciones por infusion de células

CAR-T y manejo de neurotoxicidad



5. MATERIAL Y METODOS

La obtencion de los datos utilizados en este trabajo se ha realizado a traves de articulos
y publicaciones, mediante una busqueda bibliografica en bases de datos
internacionales como son PUBMED, MEDLINE, SCIELO, DIALNET vy otras.

En estas bases de datos el sistema de busqueda fue: (acute lymphoblastic leukemia)
AND (treatment) en primer lugar, y (chromosome Philadelphia) AND (nursing care)
en segundo lugar. La mayoria de recursos utilizados han sido obtenidos de articulos
con una antigiiedad no mayor a los seis afios. Otros datos utilizados se han recogido
de revistas oficiales de ciencias de la salud como son cancer.org y ELSEVIER, ademés
de libros cientificos también publicados por ELSEVIER.

6. DESARROLLO DEL TEMA

6.1. Diagnostico

Cuando hay sospechas de leucemia, lo primera que hay que hacer es preguntar sobre
los antecedentes personales, para ver si hay factores de riesgo por tratamientos
anteriores u otros motivos; después el médico realiza una exploracion fisica, revisando
0jos, boca, piel y otras partes del cuerpo, en busca de hematomas, areas de sangrado,
ganglios inflamados u érganos agrandados, y afectacidn del sistema nervioso. Si existe
algun factor de riesgo o signo que indique sospecha, el médico realiza una analitica y
deriva al paciente a hematologia.

De la analitica que incluye hemograma con estudio morfol6gico de Frotis sanguineo y
estudio bioquimico general se obtendrd un recuento celular y las caracteristicas
morfologicas de las células; generalmente en los enfermos con esta leucemia, objeto
del presente TFG, se muestra un alto numero de glébulos blancos inmaduros
(linfoblastos), con un descenso importante del nimero de hematies y plaquetas. En el
caso de la paciente como ya he mencionado anteriormente, fue el hemograma anormal

la que hizo saltar las alarmas, ya que antes no habia ningun sintoma ni signo.

Para un diagnéstico definitivo, ademas del hemograma, es necesario realizar un
aspirado de medula 6sea ya que es ahi donde comienza la enfermedad, si en esta

muestra se detecta que mas del 20% de las células de la médula son linfoblastos, se
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establece el diagnostico de leucemia linfoblastica aguda, aunque para definir con
precision las caracteristicas de las células blasticas linfoides, hay que realizar un

estudio inmunofenotipico mediante citometria de flujo y citogenética-molecular.

En ciertos casos de LLA, ocurren cambios cromosémicos como la translocacion
reciproca del cromosoma 9 y 22 — t(9;22)- que da lugar al gen de fusién BCR-ABL,
que pueden definir en gran medida el curso prondstico de la enfermedad; por eso
algunas pruebas como la de citogenética o hibridacion in situ forman parte de un
estandar en el diagnostico. Las pruebas FISH y PCR son las més utilizadas por su alta

sensibilidad para encontrar cualquier cambio cromosémico.

La leucemia, al igual que otros tipos de cancer, puede metastatizar e infiltrar otros
organos, siendo la infiltracion del sistema nervioso central especialmente frecuente en
las LLA. Para su deteccion la prueba mas comun es la puncion lumbar, que tiene el fin
de analizar el liquido cefalorraquideo, aunque también se realizan estudios por imagen,
como la tomografia computarizada, radiografias, resonancias magnéticas o ecografias,
lo que nos mostrard si hay ganglios u o6rganos agrandados que hayan pasado
desapercibidos en la exploracion fisica (7).

6.2. Tratamiento de primera linea (induccion, consolidacion y
mantenimiento).

Una vez diagnosticada la enfermedad, se empieza con el tratamiento de primera linea,
que por norma general dura dos afios, y tiene tres fases, la primera es la de induccion
a la remision; consta de la combinacion de medicamentos quimioterapicos (vincristina,
dexametasona, prednisona) y suele durar un mes, su intensidad depende del subtipo de
LLA vy de sus factores pronosticos desfavorables; como es la translocacion BCR-ABL
(Ph+). Para estos pacientes, se ha demostrado que los inhibidores de tirosina cinasa
(ITK) ya mencionados, combinados con quimioterapia convencional han conseguido
un 95% de remisién y un 50% de supervivencia sin necesidad de trasplante alogénico
(8,9). En esta etapa, también se comienza con la quimioterapia intratecal
(generalmente metotrexato + citarabina (ara-c) + esteroide — dexametasona), con el
propdsito de realizar una profilaxis para evitar el paso de las células leucémicas al
sistema nervioso central o si ya se ha propagado, tratarlo; es administrado varias veces

en el resto de fases.
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Cuando la enfermedad tiende a la remision, se comienza con la fase de consolidacion,
usando frecuentemente muchos de los medicamentos de la fase anterior, pero con dosis
mas altas ya que es muy intenso. Dentro de esta consolidacién se incluye el
alotrasplante de celulas madre del que hablaré en el punto 3.5. y que esta indicado en

la LLA de mal pronostico como la LLA cromosoma Ph+.

La tercera etapa del tratamiento de primera linea es el mantenimiento (en los pacientes
que no reciben un TAPH), que consta regularmente de metotrexato y mercaptopurina
via oral, que también pueden combinarse con otros medicamentos de induccién,
ademas de afiadir Imatinib para los pacientes Ph+. Entre el 80-90% de los enfermos
entra en remision durante estos tratamientos, pero cerca de la mitad sufren recaidas,
por lo que el porcentaje final de supervivencia es del 30-40%, oscilando segun sus

factores pronosticos.

6.3. Tratamiento de LLA en recaida/refractaria.

Cuando la leucemia es refractaria (10-20% de los casos), es decir no remite con el
primer tratamiento, o recidiva después de una remision; se puede probar con
tratamientos como la inmunoterapia (anticuerpos monoclonales o terapia CAR-T) en
LLA de precursores B (como el caso de la paciente), quimioterapia mas agresiva (si la
recaida es precoz) o si se pudiese conseguir una remision parcial de la enfermedad, se
podria realizar trasplante de progenitores hematopoyéticos. Una alternativa que
siempre debemos tener presente es la posibilidad de incluir a los pacientes en ensayos
clinicos en los que se valoran farmacos o combinaciones nuevas, algunos de la cuales

pueden ser testados en pacientes refractarios.

6.4. Tratamiento diana-especificos

Los tratamientos diana especificos van dirigidos contra antigenos y/o alteraciones
moleculares caracteristicas de las células tumorales y suponen un tratamiento eficaz
generalmente asociado a la quimioterapia estandar. Entre estas terapias se encuentran
anticuerpos monoclonales (AcMo) dirigidos contra antigenos presentes en las células
leucémicas como los AcMo anti CD20. En otros tratamientos la diana terapéutica es
la alteracion molecular especifica de la célula tumoral como en la LLA BCR-ABL
positiva con farmacos dirigidos a bloquear la accién oncogénica de la proteina hibrida
BCR-ABL que presenta alta actividad tirosina-kinasa (TK). Entre esos farmacos
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inhibidores de TK (ITK) se encuentran, el Imatinib y otros farmacos de 22 y 32
generacion como el nilotinib/dasatinib y el ponatinib respectivamente. Ya se han
publicado ensayos clinicos que demuestran que la combinacién de ITK con la
quimioterapia convencional, ha demostrado aumentar la probabilidad de remisién

leucémica, ademas de disminuir la posibilidad de recidiva. (9).

6.5. Trasplante alogénico de progenitores hematopoyéticos

Este tratamiento consiste en la infusion de células progenitoras hematopoyeéticas
procedentes en este caso de un donante emparentado, con un acondicionamiento previo
mieloablativo en el caso de nuestra paciente; el cual tiene como objetivo erradicar las
células tumorales residuales y conseguir la inmunosupresién en el receptor para que
no se produzca el rechazo de las células trasplantadas y que los PH infundidos sean
capaces de regenerar una hematopoyesis sana (mieloide y linfoide) al paciente. El
acondicionamiento puede ser quimioterapico con o sin irradiacion corporal total (ICT).
Dentro del régimen mieloablativo los combinados mas comunes estan formados por
ciclofosfamida e ICT o busulfan (10). Los pacientes con LLA Ph+ son candidatos
desde un principio a TPH, ya que la translocacion BCR-ABL es un factor de mal
pronostico para la enfermedad, por ello a dia de hoy, el tratamiento estandar para estos
enfermos, es la combinacién de los inhibidores de tirosina cinasa con una

quimioterapia intensiva y el trasplante alogénico.

6.6. Inmunoterapia: Terapia con células CAR-T

Se trata de una terapia innovadora del siglo XXI, desarrollada para curar enfermedades
hematol6gicas como son los linfomas y leucemias. Consiste en la modificacion de las
células T del sistema inmune del paciente, afiadiéndoles un gen para un receptor
especial, el cual se unira a una proteina presente en las células cancerosas del paciente.
Este receptor es el CAR o receptor de antigeno quimérico, una vez modificadas las
células T con este receptor, las nuevas células CAR-T se multiplican y son infundidas
al paciente; realizando antes una deplecion linfocitaria del organismo con
quimioterapia. Una vez dentro del sistema inmune estas células CAR-T se volveran a
multiplicar, reconociendo el antigeno de las células tumorales con su receptor

modificado y provocando la muerte celular. Ademas, quedard una reserva de estas
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células en el enfermo por si hubiese una recidiva futura, creando memoria

inmunologica.

En la actualidad esta terapia solo estd indicada para ciertos tipos de enfermedades
hematoldgicas, como son la LLA de estirpe B refractaria, linfoma B difuso, también
refractario y linfoma B primario mediastinico de células grandes, es un tratamiento

que sigue en fase de desarrollo.

Puede presentar algunos efectos adversos como son; el sindrome de liberacion de
citoquinas, muy frecuente (80%), aplasia de células B, que provoca
inmunodeficiencia, sindrome de lisis tumoral o neurotoxicidad; estos efectos

secundarios seran abordados en el siguiente punto (11).

7. CUIDADOS DE ENFERMERIA EN TODAS LAS ETAPAS
DE LA ENFERMEDAD

7.1. Cuidados de enfermeria en LLA segun los 11 patrones
funcionales de Marjory Gordon y NANDA, NIC, NOC

e Patron 1: Percepcion y control de la salud

La paciente sobre la que habla este trabajo percibe su enfermedad como un obstaculo
mas en su vida, que puede acabar de una manera u otra, pero de una forma positiva
dentro del realismo; desde un principio, la paciente y su conyuge llegaron a un acuerdo
con los médicos en el cual toda la informacion relevante seria destinada al conyuge
directamente, y que él tendria el poder de decisidn respecto a pruebas o tratamientos,
siempre y cuando ella estuviera de acuerdo, y esta decision no perjudicase su salud.
De esta manera lo que querian conseguir es que la paciente solo se preocupase de
mejorar y superar cualquier tratamiento o complicacion, sin tener que escuchar malas
noticias o tratamientos fallidos cada vez que ocurriesen, su Unico objetivo era mejorar,
a través de una buena adherencia terapéutica, buen habito higiénico, cortando con
cualquier mal habito anterior y adecuandose a nuevos estilos de vida; por lo que este

patrén de percepcion no esta alterado para nuestra paciente.
e Patron 2: Nutricional-metabolico

Ya desde el comienza de la enfermedad, la paciente contaba con disminucion de IMC,

ya que aunque el afrontamiento de toda la situacion fue bueno, los momentos del
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diagnostico fueron dificiles de asimilar y esto conllevd un cambio nutricional
metabdlico, afiadiéndose ademaés la falta de apetito, las afecciones digestivas y las
nauseas provocadas por el tratamiento, o por la propia enfermedad. Este patrén esta
alterado por varios factores relacionados como son; un aporte nutricional inadecuado
por la comida poco apetecible del hospital, la hiporexia y la sensacion de plenitud, la
dificultad en la deglucion por lesiones en mucosa de la zona digestiva alta, necesitando
sonda de alimentacion, u otros como los vomitos ocasionados por la quimioterapia.
Un diagndstico enfermero NANDA para este patron alterado seria “el desequilibrio
nutricional: Inferior a las necesidades corporales” (00002), cuyas alteraciones pueden
ser; el estrefiimiento, retraso en la curacion de heridas o dolor abdominal. Uno de los
resultados esperados o NOC de enfermeria para este patron alterado seria el de “Estado
nutricional” (1009), que se basa en conseguir la ingestion de nutrientes suficiente para
satisfacer las necesidades metabdlicas y conseguir el estado deseado del paciente. Este
objetivo se consigue a través de las NIC o intervenciones enfermeras, que adecuadas
a la historia clinica de nuestra paciente serian; la alimentacion enteral por sonda
(1050), por las lesiones de mucosa digestiva, el manejo de la medicacion (2380), ya

que sin un tratamiento bien adaptado puede haber complicaciones de la enfermedad.
e Patron 3: Eliminacion

La paciente sufre estrefiimiento en algunas de las etapas de la enfermedad, por lo que
el patrén de eliminacidn esta alterado, siendo la ingesta y nutricion inadecuada y la
falta de actividad fisica junto al uso de analgesia con opiaceos, las causas mas
comunes. Esta alteracion puede ser indicador del NOC “Efectos fisicos adversos de la
quimioterapia” (2116), al igual que la pérdida de peso involuntaria, inflamacion de
mucosas, dificultad de deglucidn, pérdida de apetito o nauseas, los cuales son también
indicadores de los efectos secundarios de la quimioterapia y pertenecientes a otros
patrones funcionales. El diagnostico enfermero o NANDA es el estrefiimiento
(00011), dentro de este diagnostico existen varios resultados (NOC) gue se pretenden
conseguir a través de las NIC, como son la “Eliminacion intestinal” (0501) y un
“Equilibrio electrolitico”, algunas de estas NIC o intervenciones enfermeras son la
“administracion de enemas” (466), “manejo de la nutricién” (1100) y “cuidados de la

sonda” (1874).
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e Patrdn 4: Actividad-ejercicio

Respecto a la valoracion cardiovascular y respiratoria la paciente no padece ninguna
afeccion, pero respecto a la movilidad y las actividades de la vida diaria, el patron se
ve en cierta medida afectado, ya que fueron notables durante ciertas etapas de la
enfermedad, sintomas como la debilidad generalizada, el cansancio, la falta de
movilidad por la situacion clinica, el aburrimiento por la incapacidad para desarrollar
actividades normales debido a la inmunodeficiencia. NANDA “Estilo de vida
sedentario” (00168), la paciente ha sufrido una disminucién de la tolerancia a la
actividad fisica como consecuencia de su condicion clinica. Algunos de los NOC son
el “equilibrio en el estilo de vida” (2013) y la “tolerancia de la actividad” (0005), los
cuales conseguiremos a través de NIC como la “terapia de ejercicios” de ambulacion
(221) o de movilidad articular (224), esta ultima sobre todo ya que la paciente tenia

afectacion articular en mufiecas y falanges a causa de la EICH.
e Patron 5: Suefio-descanso

Este patron ha sido normal para la paciente, ya que no ha necesitado ninguna
medicacion ni terapia para el insomnio, ha podido conciliar el suefio con normalidad
durante todo el proceso, a excepcion de algunas estancias en el hospital, pero en un

grado muy leve.
e Patrdn 6: Cognitivo-perceptivo

Nuestra paciente present6 dolor en varias etapas de la enfermedad, por ejemplo en la
EICH digestiva, mucositis y otras. Tenia una percepcion clara de la realidad y estaba
consciente, por lo que podia expresar el dolor de forma verbal y a través de
expresiones. Este patrdn estuvo alterado ya que hubo presencia de dolor, dando lugar
a un diagnostico o NANDA de “dolor agudo” (00132), el cual es una experiencia
sensitiva y emocional desagradable ocasionada por una lesion tisular real (en este caso
la mucositis y Ulceras bucales de la paciente); uno de los resultados esperados de
enfermeria o NOC, seria el “control del dolor” (1605), a través de NIC como la

analgesia, medidas de alivio y preventivas, estimulacion cutanea (1340) u otras.
e Patrén 7: Autopercepcion-autoconcepto

Como en cualquier otra persona con una enfermedad grave que pone en peligro la vida,

este patron estuvo en riesgo desde el principio, ya que hubo fracasos en algunos de los
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tratamientos y la paciente expresaba desesperanza y sentimientos negativos en varias
ocasiones. Un diagndstico o NANDA especifico es la “baja autoestima situacional”
(00120), cuyas caracteristicas son los sintomas depresivos, falta de proposito,
subestimacion de su habilidad para afrontar la situacion etc..., 1o que nos lleva al NOC
de “Resiliencia personal” (1309), intentando una adaptacion positiva de la paciente a
una adversidad o crisis, a través de NIC como la potenciacion de la autoestima, el

apoyo emocional (grupos de apoyo) y la mejora del afrontamiento (5230).
e Patron 8: Rol-relaciones

Este patron no esta alterado porque la paciente pertenece a un grupo familiar
estructurado y sin carencias afectivas, sin problemas sociales ni laborales, por lo que
contd en todo momento con buen apoyo familiar y social; excepto en situaciones
excepcionales provocadas por la pandemia que obligaron a la familia a separarse en
algunos momentos por politicas de seguridad del hospital.

e Patron 9: Sexualidad y reproduccion

Este patron podria haberse visto afectado en cierta medida, ya que factores como la
enfermedad, algunos tratamientos, la imagen corporal o los sentimientos negativos y
depresivos pueden condicionar la vida sexual de la paciente. NANDA: “Patrén de
sexualidad ineficaz” (00065), con alteraciones de la actividad sexual y las relaciones
en pareja o dificultad con la actividad y conducta sexuales; NOC “modificacion
psicosocial: cambio de vida”, NIC Asesoramiento sexual, disminucion de la ansiedad

y potenciacion de la autoconciencia (5390).
e Patrén 10: Adaptacion y tolerancia al estrés

La paciente requiere de medicamentos ansioliticos como el lorazepam, lo que confirma
que este patron esta alterado. NANDA: “Afrontamiento ineficaz” (00069) estas
enfermedades y su evolucion conllevan situaciones de estrés muy dificiles de
gestionar, lo que lleva a los enfermos al miedo, la ansiedad y la depresion; NOC
“aceptacion al estado de salud y la discapacidad fisica” (1308), NIC apoyo en la toma
de decisiones y emocional (5270), disminucion de la ansiedad, distraccion y

asesoramiento (5240).
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e Patron 11: Valores y creencias

Este patrdn no esta alterado, puesto que en ningun momento existe conflicto con las
creencias de la paciente ni practicas religiosas ya que no las hay. Las necesidades
espirituales como la dignidad y el ser respetado y valorado estan cubiertas en todo

momento.

7.2. Cuidados de enfermeria y complicaciones en trasplante
alogénico

- Cuidados antes del trasplante

Entrevista con el paciente, gestion del estudio pre-trasplante (analiticas, serologias
viricas, espirometria...), gestion y realizacion de analiticas al receptor y al donante,
educacion sanitaria sobre el proceso, soporte antibidtico, vigilancia y adhesion al
tratamiento. Comprobar que han pasado 24 horas desde la Gltima quimioterapia de
acondicionamiento; asegurar el aislamiento inverso dentro de la habitacion con visitas
restringidas a un acompafiante y siempre misma persona. Antes de la infusion
comprobar permeabilidad de las luces de las vias venosas centrales (VVC), el
funcionamiento de los equipos que puedan ser necesarios y llevar en todo momento

registro de lo que se realiza.

- Cuidados durante la infusién

Identificar a la paciente antes de conectar la bolsa de PH. El contenido debe estar
homogeneizado previa infusion, es necesaria la monitorizacién durante todo el
proceso, ademas el paciente debe saber que tiene que comunicar cualquier molestia o
sintoma durante la infusion. Lo méas importante es valorar en todo momento el estado
del paciente y su tolerancia, si aparecen nauseas, picor de garganta u otros signos de
intolerancia, disminuir el ritmo de infusion y establecer medidas. Estos sintomas son

achacables al conservante de los PH (dimetilsulfoxido). Todo debe quedar registrado.

- Cuidados después del trasplante

Al finalizar el trasplante, lavar la VVC con SF 0,9%, y comenzar con vigilancia estricta
del paciente, toma de constantes cada hora, control de peso y balance hidrico diario,

temperatura, presencia de erupciones en la piel. Al tratarse en este caso de un trasplante
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haploidéntico hay que vigilar la aparicion de sintomas de liberacion de citoquinas
como son la fiebre y las hipotensién. Una vez recuperadas las cifras de neutrofilos, el
paciente puede salir del aislamiento, el tiempo que dure este proceso dependera del
esquema quimioterapico y del propio paciente. Enfermeria debera seguir con la toma
de constantes, extraccion de analiticas, soporte antibidtico y verificacion de adherencia
terapéutica hasta que el paciente sea dado de alta.

- Complicaciones:

e Complicaciones inmunol6gicas inmediatas:

- Reaccién hemolitica aguda: Cuando existe incompatibilidad ABO mayor
entre donante y receptor, con sintomas como escalofrios, fiebre y
hemoglobinuria.

- Reaccion febril no hemolitica debido a liberacion de citoquinas o
anticuerpos antileucocitarios, también con fiebre y escalofrios.

- Reaccidn alérgica: Urticaria, prurito, broncoespasmo y edema laringeo.

- Lesion pulmonar asociada a transfusion con hipoxemia y distrés
respiratorio.

e Complicaciones no inmunologicas:

- Sobrecarga circulatoria/edema agudo de pulmén, hipotermia, hemélisis no
inmune, contaminacion bacteriana del producto, émbolos grasos y

sangrado por exceso de anticoagulante.

Auvisar al hemat6logo ante cualquier sospecha de estas reacciones adversas y comenzar

con medidas especificas segun las complicaciones.

7.3. Cuidados de enfermeria en EICH agudo y cronico

En este apartado se hablara sobre la enfermedad de injerto contra huésped cutanea y
gastrointestinal. Los objetivos de enfermeria para esta enfermedad son conseguir una
estabilidad hemodinamica, un buen aporte nutricional, evitar la deshidratacion,
determinar si hay alteracion de las ABVD, que el paciente recupere la movilidad

articular y mejorar su imagen corporal.
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EICH cutanea:

Piel: Enfermeria debe mantener la integridad de la piel, a través de
emolientes que proporcionen una barrera protectora y una higiene diaria
con jabdn neutro. Para tratar sintomas como son el prurito y la erupcion
cutdnea, utilizariamos tratamientos tépicos o antihistaminicos; ademas
debemos valorar todo tipo de lesiones, ya que algunas de ellas podrian ser
indicios de cancer de piel, pues los pacientes con EICH cutanea tienen
mayor probabilidad de padecerlo. En el caso de lesidn cutanea, el protocolo
exige realizar pruebas microbiol6gicas para descartar infeccion y
comprobar asi si se trata por ejemplo, de Ulceras por vasculitis, reacciones
a farmacos u otras. Por Gltimo, se tiene que evitar la exposicion al sol en
las horas centrales del dia y mantener un régimen fisioterapico que ayude
a mejorar la movilidad articular y funcionalidad de los pacientes.

Heridas: Se deben limpiar debidamente con soluciones antimiocrobianas,
evitando la maceracion de la piel circundante; cuando la lesion es
superficial es recomendable el uso de apdsitos hidrocoloides, que
mantienen un ambiente humedo de la herida y estimula su curacion. Es
importante evitar en todo momento la infeccién, ya que esto daria lugar a
un brote de EICH aguda con un tratamiento mas intenso y que agravaria el
estado clinico. Los apdsitos de colageno facilitan la curacion, si las demas
opciones no diesen resultado.

Boca y mucosa oral: Vigilar en todo momento la aparicion de llagas o
Ulceras en labios y cavidad oral; hay que mantener una higiene diaria
intensiva e intentar suavizar la sintomatologia provocada por la sequedad,
sensibilidad y dolor bucal, a través de anestésicos locales como es la
lidocaina. Evitar alimentos muy calientes o fuertes que puedan
desencadenar brotes de EICH conica y fraccionar las comidas en pequefias
tomas repartidas en varios momentos del dia, de esta manera se facilitara
la deglucién que en muchos casos es un gran problema. Por ultimo, es
necesaria una educacion sanitaria sobre la higiene oral, especificando el

manejo de la mucositis.
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- EICH gastrointestinal:

La tarea de enfermeria en este tipo de EICH se consigue traves de la vigilancia
de los signos gastrointestinales como son la disfagia, pirosis, anorexia,
nauseas y vomitos, saciedad precoz, dolor abdominal o diarrea. Controlando
en todo momento el balance hidrico, las deposiciones y el peso. Siempre que
sea posible analizar cultivos para descartar infeccion, ademas de analisis
sanguineo y control de la nutricion; ya que si la EICH comienza en el primer
mes después del trasplante, es importante garantizar una alimentacién

adecuada para evitar la infeccion.

7.4. Cuidados de enfermeria en pacientes con terapia CAR-T

Los cuidados de enfermeria tras la infusion de células CAR-T son: La toma de
constantes inicial es cada 4 horas (7-10 primeros dias), si el paciente tiene taquicardia,
hipotension y fiebre la toma debe realizarse cada 2 horas; analitica diaria segun
protocolo de trasplante alogénico, monitorizacion cardiaca el dia de la infusion y si el
paciente desarrolla el sindrome de liberacion de citoquinas (complicacion precoz mas
frecuente, 90% de los pacientes), se monitorizara cada dos horas hasta el fin de este
sindrome. Se realizara una exploracion fisica diaria y una valoracion neuroldgica por
parte de enfermeria cada 8 horas. Es importante mantener una hidratacion adecuada
del paciente, vigilando también el balance y peso. Respecto a la profilaxis, depende de
cada paciente, pero en términos generales se pautard profilaxis anticomicial, virica,

para pneumocystis y bacteriana, en el caso de neutropenia grave.

Como ya he mencionado, la infusion de estas células modificadas genéticamente
necesita de una valoracion neuroldgica estricta, esto se debe a que la neurotoxicidad
es también una complicacién precoz, que comienza con signos como la disminucién
de la atencidn, alteracion del habla y la dificultad para escribir (por eso se realiza el
minimental test y el de escritura diaria); u otros méas graves como las convulsiones,
pérdida de fuerza y aumento de la presion intracraneal. Dentro del manejo de esta
neurotoxicidad, enfermeria debe realizar una valoracién al principio de cada turno;
valorando si el paciente esta orientado en tiempo, espacio y persona, comprobando la

fuerza y sensibilidad del paciente y analizando el lenguaje, escritura y concentracion,
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con ayuda de los tests mencionados. Esta valoracion se realizara solo hasta el dia +15
post-infusion CAR-T.

Ademas del sindrome de liberacién de citocinas, el de lisis tumoral y de
neurotoxicidad, los cuales son complicaciones precoces, existe una complicacion mas
a largo plazo; la aplasia de linfocitos B, provocada cuando las células CAR-T atacan
también a los linfocitos B normales, dando lugar a una hipogammaglobulinemia
severa, necesitando estos pacientes una administracion mensual de inmunoglobulinas,

para disminuir el riesgo de otras complicaciones infecciosas.

8. CONCLUSION

Los cuidados de enfermeria son necesarios en todas las etapas de la leucemia
linfoblastica aguda, sobre todo cuando se da la translocacion BCR-ABL, la cual
convierte a estos enfermos con prondstico desfavorable en los primeros candidatos a
trasplante alogénico; se hace méas necesaria la ayuda enfermera en estos casos debido
a los efectos adversos del trasplante, como es la enfermedad de injerto contra huésped,
muy comun y dificil de tratar. A traves del caso clinico de la paciente protagonista de
este trabajo, se ha podido crear un protocolo de atencidn especializada que aborda
todas las partes de esta enfermedad, desde su diagndéstico hasta la EICH que sufrié de
forma tanto aguda como cronica. Esto se ha llevado a cabo analizando (dentro de la
leucemia, sin contar con efectos secundarios a tratamientos) los patrones funcionales
de Marjory Gordon que la paciente tenia alterados, determinando diagnosticos
enfermeros y creando objetivos para conseguir resultados especificos de mejoria.
También se han mencionado los cuidados en el trasplante, antes, durante y después,
dentro de esto Gltimo se especifican también los tipos de EICH que sufrié la paciente,
como fueron el cutaneo y el digestivo, hablando sobre las formas para prevenirlos y/o

tratarlos.

Aungue como ya he mencionado, esta paciente no requirio el nuevo tratamiento con
células CAR-T, muchos de los pacientes que sufren esta enfermedad y translocacién
genética no tienen el mismo desarrollo clinico, por lo que necesitan esta terapia como
ultima opcion, por eso he hecho hincapié en su funcionamiento, desarrollo, efectos

adversos y cuidados de enfermeria.
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