CASO CLiNICO AEMI

Microinmunoterapia

Prevencion, fase aguda y fase post-COVID:
inmunomodulacion con microinmunoterapia

Dr. Ursula Bubendorfer, Schwoich (Austria)

Nunca antes un virus habia mantenido a la poblaciéon tan en vilo como hasta ahora, y nunca antes
el sistema inmunitario habia estado tan en el punto de mira. Aligual que ocurre con otras infeccio-
nes, el curso de la infeccion por SARS-CoV-2 depende en gran medida del equilibrio inmunitario.

Un sistema inmunitario que funciona correctamente debe ser capaz de combatir eficazmente al
patdgeno y, al mismo tiempo, limitar al maximo una reaccién excesiva o posibles dafios al orga-
nismo. En pacientes con cuadros graves de la COVID-19, este equilibrio se ve alterado. Muchos de
los pacientes que han pasado la COVID muestran alteraciones en la respuesta protectora celular
y humoral —importantes en la inmunidad antiviral y eliminacion eficaz del virus—, y por otro, se
observan niveles elevados de algunas citoquinas proinflamatorias, como la interleuquina 1 (IL-1),
la interleuquina 6 (IL-6) y el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a). Esta liberacion mal dirigida e
incontrolada de mediadores proinflamatorios, causa la conocida como tormenta de citoquinas,
que suele manifestarse clinicamente en forma de inflamacién sistémica, dafios y disfunciones en
el organismo y fallo multiorganico’.

La base de la estrategia para la prevencion y el tratamiento de la COVID-19 deberia ser, por tanto,
la regulacion del sistema inmunitario.

Microinmunoterapia en infecciones
Bibliografia
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,~— Lamicroinmunoterapiaen la regulacion inmune frente a las infecciones o o o S

La inmunoterapia en bajas dosis ofrece numerosas posibilidades para regular el sistema inmu-
nitario ante distintos cuadros clinicos y, en particular, en la practica clinica ha demostrado ser
especialmente eficaz reforzar las defensas frente a las infecciones. Por sus capacidades inmuno-
moduladoras?, la microinmunoterapia también puede ser Gtil para tratar las infecciones por el
SARS-CoV-2 y sus secuelas, pudiendo utilizarse en prevencion, pero también en la fase aguda y
post-COVID.

La microinmunoterapia en la prevencion

Como medida preventiva, la formula EID puede aportar un refuerzo inmunitario y optimizar asi
la lucha frente a los agentes infecciosos. Esta formula va encaminada a la activacion y el recluta-
miento de varias células de la respuesta inmunitaria innata (incluidos los macréfagos y las células
NK) y adquirida (incluidos los linfocitos Th1y los linfocitos T CD8+)2. La formula MISEN también
puede utilizarse en un contexto preventivo, especialmente en personas mayores, asi como en per-
sonas sometidas a situaciones de estrés. Esta formula esta destinada a la regulacion del eje neu-
ro-inmuno-endocrino en el estrés, la ansiedad y a prevenir el agotamiento inmunitario, por lo que
es particularmente interesante en el apoyo inmunitario en adultos mayores®.

La microinmunoterapia en la prevencion

En la primera fase de la infeccion aguda por el SARS-CoV-2, la respuesta inmunitaria antiviral tam-
bién podria reforzarse con la formula EID. Sin embargo, en caso de haber signos clinicos de una
tormenta de citoquinas o si los resultados de las analiticas realizadas apuntan a una inflamacion
descontrolada, la formula ARTH seria recomendable. El objetivo es reducir la actividad de los me-
diadores proinflamatorios, como la IL-1 o el TNF-a. El efecto antiinflamatorio de la microinmuno-
terapia se ha confirmado*>® en estudios in vitro e in vivo.

La microinmunoterapia en el post-COVID

Segun la Organizacion Mundial de la Salud, el 10% de las personas infectadas pueden sufrir fatiga,
enfermedades organicas, asi como graves trastornos neurolégicos e inmunoldgicos doce semanas
después de la infeccidn, lo que se denomina sindrome post COVID 197. Este sindrome afecta a to-
dos los grupos de edad, independientemente de la gravedad de la infeccion o del estado de salud
previo. La microinmunoterapia también ofrece numerosas posibilidades de tratamiento en estos
casos, entre otros, para los trastornos mitocondriales, la fatiga, la depresion, los trastornos de la
memoria y las frecuentes coinfecciones. Es importante sefialar que los estudios actuales apun-
tan a una relacion entre el sindrome post COVID 19y las reactivaciones del virus del Epstein-Barr
(VEB)?, lo que también se suele observar en las consultas, como muestra el siguiente ejemplo cli-
nico.
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Caso clinico

lﬁ“i\ Paciente de 14 afios ,@' Adolescente

Hace 10 afios que fue tratada con antibidticos. En abril de 2019 tuvo una infeccion
por Campylobacter acompanada de fiebre y diarrea. En septiembre de 2019, tam-
bién padecié una infeccion aguda por el virus de la varicela zdster (VVZ).

La adolescente desarrolla un sindrome post COVID 19 con fatiga cronica. Ademas,
lleva un mes sufriendo trastornos de la vista y dos meses con sensacion de falta de
aire y opresion. Ademas, ha tenido crisis de migrafia hemilateral.

Caso clinico y anamnesis

La paciente de 14 afios acude a mi consulta acompafnada de su madre por primera vez en febrero
de 2021. Entre sus antecedentes, refieren una neumonia hace 10 afios que fue tratada con anti-
bidticos. En abril de 2019 tuvo una infeccion por Campylobacter acompaiiada de fiebre y diarrea,
si bien no necesito antibiéticos. En septiembre de 2019, también padecié una infecciéon aguda por
el virus de la varicela zoster (VWZ).

Cabe destacar, asimismo:

» Nacimiento por cesérea, primer gemelo (monocigético), 2-3 tratamientos antibidticos.
» Crisis de migraia.

» Ortodoncia en arcada superior e inferior.

En noviembre de 2020, tanto ella como el resto de la familia (hermana gemela, madre y padre)
contraen la COVID-19, con sintomas en gran medida leves. Sin embargo, se detectan autoanti-
cuerpos contra la tiroides, tanto en la madre como en las dos hermanas gemelas. En lamadrey la
hermana, los niveles disminuyen con el tiempo, pero no asi en la paciente. En un estudio realizado
en 2017 no se detectan autoanticuerpos contra la tiroides.

Tras pasar la infeccidn inicial, la adolescente desarrolla un sindrome post COVID-19 con fatiga
cronica. Desde diciembre de 2020 presenta un llamativo aumento de autoanticuerpos y valores
bajos de TSH. Ademas, lleva un mes sufriendo trastornos de la vista y dos meses con sensacién
de falta de aire y opresion. Ademas, ha tenido crisis de migrafia hemilateral. En febrero de 2021,
se realiza una prueba rapida de anticuerpos (EIA) para el virus del Epstein-Barr (VEB), que arroja
valores positivos de IgG anti EA del VEB e IgM anti-VCA del VEB.

Método diagnostico

Tipaje linfocitario

Eltipaje linfocitario realizado en abril de 2021 (fig. 1) muestra una falta de adaptacion selectiva con
hiporreactividad (células T8 bajas). La forma tipica en “catedral” tanto en indica una buena capa-

cidad antiviral, y por tanto condiciones de tratamiento mas favorables. Las células T8 citotoxicas
(T8c), que desempefian un papel importante en la defensa contra los virus, se encuentran en el
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limite inferior, con un aumento compensatorio de las células NK. Las células T reguladoras (Tregs)
estan en el rango normal, lo que debe considerarse favorable en caso de procesos autoinmunes.
En general, el tipaje linfocitario sigue mostrando una buena capacidad de regulacion.
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Perfil de proteinas séricas

Se realiza también un perfil de proteinas séricas en abril de 2021 (fig. 2) Los niveles del C3y de la
haptoglobina son bajos, lo que indica un proceso autoinmune y una sobrecarga hepatica, respec-

tivamente.
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Serologia de los herpesvirus

La serologia (IFT) frente a herpesvirus (fig. 3) muestra anticuerpos elevados contra el VEB (IgG
anti-VCA e 1gG anti-EBNA). Los anticuerpos VVZ también estan elevados. En general, la serologia
indica la reactivacion de ambos virus.
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Fig. 3: Serologia VEB (IFT) (abril de 2021)
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Otras pruebas de laboratorio

Las pruebas de laboratorio adicionales realizadas en mayo de 2021 muestran los siguientes resul-
tados:

» Deficiencia de vitamina D.
P Intolerancia a la histamina (DAO).
- Tendencia autoinmune (ANA 1:320, ref. <1:80).

» Hashimoto (autoanticuerpos anti-Tg 675 Ul/ml - ref. <100 Ul/ml, autoanticuerpos anti-TPO
202 Ul/ml - ref. <50 Ul/ml).

> Intolerancia a la proteina de la leche de vaca, al gluten, a la avellana y al huevo de gallina.

P SARS-CoV-2: anticuerpos neutralizantes positivos.

Enfoque terapéutico

En abril de 2021 se instaura el siguiente tratamiento:
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Formula MIREG de microinmunoterapia (contenido de 1 capsula/dia durante 2 meses) como
tratamiento de base para procesos cronicos y apoyo a la funcién mitocondrial.

Omni-Biotic Power, Synerga.

Suplementacion de vitamina D.

Ademas, se le aconseja evitar temporalmente los alimentos a los que muestra intolerancia.

A partir de mayo de 2021, se continta con la administracion de la formula MIREG (contenido de 1
capsula/dia). Ademas, se prescriben los siguientes tratamientos:

Formula EBV de microinmunoterapia (contenido de 1 capsula/dia, 3 meses) para el apoyo
inmunitario frente a la exposicion al virus del Epstein-Barr.

Omni-Biotic 6, Omni Pro-Vi 5.

Nota: aunque la paciente también presenta una reactivacion del VWZ, decidi tratar por el momen-
to solo el VEB reactivado, ya que este estd mucho mds asociado al cuadro clinico de la paciente
(incluida la fatiga) y no queria "sobrecargar” a la adolescente con demasiados medicamentos.

Después de tan solo un mes, la fatiga disminuye y la paciente se siente con mas energia. Al cabo de
otros dos meses, recupera su rendimiento normal y ya no se siente cansada. Ha dejado de tener
crisis de migraina. En agosto de 2021, su madre se pone en contacto conmigo, muy preocupada
porque su hija estd realizando un curso en un club de esquiy tiene ojeras, ademas de estar expues-
ta a un fuerte estrés fisico (entrena a 3000 metros de altitud, se levanta a las 5 de la mafiana y si-
gue un entrenamiento exigente). Ademas, no puede comer como desea (en casa no toma gluten).
Como consecuencia, se cambia a otro club de esqui.

En septiembre de 2021 la paciente viene de nuevo a mi consulta. Muestra un buen estado general
y nutricional.

Tipaje linfocitario

Se vuelve a realizar un tipaje linfocitario (fig. 4). Este sigue mostrando una falta de adaptacion
selectiva con hiporreactividad (células T8 bajas). Sin embargo, las células T8 citotoxicas han au-
mentado en comparacion con abril de 2021y se encuentran dentro del intervalo de la normalidad.
Ademas, los niveles de células NK se han normalizado y las células T reguladoras se mantienen
dentro del intervalo de la normalidad. Las evolucion y condiciones terapéuticas siguen siendo
favorables (“forma de catedral” en el area intracelular) y la capacidad reguladora del sistema in-
munitario se ha podido conservar.
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\Fig. 4: Tipaje linfocitario (septiembre de 2021)

T ruebas de laboratori

Los valores de la funcidn tiroidea estan dentro del intervalo de la normalidad. Los niveles de au-
toanticuerpos contra la tiroides han mejorado significativamente (autoanticuerpos anti-Tg 107 Ul/
ml - ref. <100 Ul/ml, autoanticuerpos anti-TPO Ul/ml 49 Ul/ml - ref. <50 Ul/ml). Persiste la tendencia
autoinmune (ANA 1:320). También se ha desarrollado eosinofilia. Se sabe que las alergias pueden
evolucionar a procesos autoinmunes y que este mecanismo puede revertirse. En la practica coti-
diana, el diagnostico de una eosinofilia pasajera de aparicion repentina se interpreta, pues, como
una senal de retorno de la autoinmunidad y de avance hacia un estado de salud. Sin embargo, en
este caso concreto, este hallazgo también podria estar relacionado con la dieta poco adecuada
y el aumento del estrés en el entrenamiento fisico, asi como con una posible carga del sistema
inmunitario asociada al intestino. Sigue observandose una deficiencia de vitamina D y el nivel de
selenio también es bajo.

La prueba rapida de anticuerpos (EIA) para el virus del Epstein-Barr sigue siendo positiva a an-
ticuerpos IgG anti-EA. Por razones de costes, no se realizan diagndsticos serolégicos mediante
inmunofluorescencia.

Tratamiento posterior
La administracion de las formulas MIREG y EBV de microinmunoterapia se mantiene sin modificar
y se continua con la suplementacion de vitamina D. Ademas, le recomiendo el consumo de nueces

de Brasil como refuerzo de selenio. En el curso evolutivo, el tratamiento dependera del estado
clinico de la paciente y de los resultados de los analisis de laboratorio.
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Conclusiones

El sistema inmunitario, como “guardian de la salud”, siempre debe incluirse en la estrategia de
diagndstico y tratamiento, y también en el caso de las infecciones por el SARS-CoV-2 y sus secue-
las. La microinmunoterapia, como parte de un plan de tratamiento integrador, ofrece numerosas
posibilidades para reforzar el sistema inmunitario de forma especifica y suave en las fases de pre-
vencion, fase aguda y fase post-COVID.

El caso presentado muestra cdmo la combinacidn sinérgica de la microinmunoterapiay la micro-

nutricion, asi como el apoyo con probidticos, pueden ayudar al sistema inmunitario a recuperar
su estado 6ptimo natural.
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