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ANTECEDENTES

e Paciente de 11 afios de edad con alergia conocida a codeina.
* No hipertension arterial ni diabetes mellitus.

e Vacunacion completa para su edad.

e Intolerancia a lactosa.

e No antecedentes médico-quirurgicos de interes.

e Antecedentes familiares: tia y tio con colitis ulcerosa.

e Tratamiento cronico: no refiere.
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PRUEBAS DE VALORACION OBJETIVA Y SUBJETIVA EN
RELACION CON LA FARMACOTERAPIA

» Varios episodios de diarrea y fiebre desde hace 2 meses por los que acude al Servicio de

Urgencias.
Cita con el Servicio de

0 5 episodios de diarrea diarias, blandas sin sangre. i .
Digestivo

0 Retortijones dolorosos.

0 Pérdida de 5kg de peso (peso: 38kg). —

Exploracién fisica: buen estado general, consciente, orientada y afebril. Buen estado de
coloraciéon e hidratacibn mucocutanea. Eupneica en reposo, murmullo vesicular conservado.
Abdomen blando y depresible, no doloroso a la palpacion profunda ni superficial. Ruidos
abdominales conservados. No palpacion de masas ni visceromegalias. No signos asciticos ni
peritonismo. Matidez hepatica conservada. Pufio percusion negativa. No edemas en MMII ni
signos de insuficiencia venosa o alteraciones en la perfusion. Pulsos pedios palpables y
simetricos.




Monitorizacion farmacocinética de anti-TNF

PRUEBAS DE VA!.ORACI()N OBJETIVA'Y SUBJETIVA EN
RELACION CON LA FARMACOTERAPIA

> Datos analiticos de interés?:

. 4.4mg/dL (VN: <0,5mg/dL) ¥

. Hb 12,1g/dL (VN: 11,5-15,5g/dL)

- [Leucocitos |13,6x109/L (VN: 4,5-11,0x10%L) T
0,3x10%L (VN: 1,8-7,7x109L) *
532x10°%/L (VN: 150-450x10°L) 4
« Ig A normal. Marcadores de celiaguia negativos

» Estudio de heces: ausencia de parasitos, microflora normal.

- | Calprotectina fecal |(CPF) 228ug/g (VN: <50ug/g)? 4

e AutoAC: ANA’s negativos
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PRUEBAS DE VA!.ORACI()N OBJETIVA'Y SUBJETIVA EN
RELACION CON LA FARMACOTERAPIA

» Gastroscopia: Esofago: calibre, mucosa y motilidad normal. Estomago: fundus, cuerpo y antro sin

lesiones. Se toman biopsias en antro-cuerpo. Piloro centrado y permeable. Duodeno: sin lesiones
hasta la segunda porcion duodenal. Se toman biopsias para descartar celiaquia.

Diagnostico: SIN HALLAZGOS ENDOSCOPICOS SIGNIFICATIVOS.
AP: GASTRITIS Y DUODENITIS CRONICA ACTIVA. H.pylori —.

Ileocolonoscopia: Inspeccion externa: sin lesiones. Tacto rectal: sin masas. Colonoscopia: hasta
ciego visualizando valvula ileocecal. Desde 13cm de margen anal se aprecian aftas difusas
aisladas hasta ciego donde se nacen mas numerosas, tomandose biopsias a este nivel. Se exploran
los altimos 20cm de ileon terminal apreciando ulceraciones estrelladas, fibrinadas de 1cm, con
mucosa sana entre ellas compatibles con EIIC tipo Crohn que se biopsia.

Diagnostico: COMPATIBLE CON ENFERMEDAD DE CROHN ILEOCOLICA

SES-CD 15 (ACTIVIDAD MODERADA).
AP: ILEON: COMPATIBLE CON ENFERMEDAD DE CROHN. COLON:

COLITIS CRONICAACTIVA.




Monitorizacion farmacocinética de anti-TNF

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Y SECUNDARIO

e Diagnostico principal:

< ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL DE CROHN ILEOCOLICA
(EN BROTE MODERADO).

ENFERMEDAD DE CROHN - LOCALIZACION

e Diagnosticos secundarios: \_ T 4 . + Y
9 l ‘

»
<+ DIARREA 13

<+ DOLOR ABDOMINAL

Iledn terminal Sélo colon Varios
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ENFERMEDAD INFLAMATORIA
INTESTINAL DE CROHN

El téermino ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL (EI) incluye dos
trastornos de etiologia distinta, COLITIS ULCEROSA y la ENFERMEDAD DE
CROHN, que se definen segun criterios clinicos, radioldgicos, endoscopicos e
histoldgicos.

Ambos cursan de forma cronica con brotes de actividad inflamatoria.

La ENFERMEDAD DE CROHN es un trastorno inflamatorio crénico tansmural que
puede afectar cualquier segmento del tracto gastrointestinal desde la boca hasta el
ano con caracter discontinuo

La Ell en el nifio tiene peculiaridades clinicas y psicosociales que la diferencian de
la del adulto y que pueden condicionar enfoques terapeuticos distintos.

Es importante la posible repercusion nutricional y sobre el crecimiento.
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ENFERMEDAD INFLAMATORIA
INTESTINAL DE CROHN

PAEDIATRIC CROHN'S DISEASE ACTIVITY INDEX
DISEASE ACTIVITY (PCDAI)

<10 > REMISION
10-27.5 > MILD
30-37.5 > MODERATE
> 40 > SEVERO

DISEASE ACTIVITY (CDAI)

< 150 = REMISION
> 450 - SEVERO
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HISTORIA FARMACOTERAPEUTICA Y MEDIDAS
NO FARMACOLOGICAS

TABLA IV. Tratamiento médico de la
enfermedad de Crohn.

leitis - Hleocolitis

—  Nutricidn enteral exclusiva
—  Corticoesteroides

—  Aminosalicilatos

- AYAIG-MP

Perianal

—  Metronidazol

—  Ciclosporina/Tacrolimus
—  AZA/G-MP

—  Infliximab

Fistula

—  Metronidazol
- AYA/G-MP
—  Infliximab

Dependencia o resistencia a corticoesteroides
- AZA/6-MP
—  Metotrexate

e Segun la Sociedad Espafiola de Pediatria3.

lleitis — lleocolitis

O Nutricion enteral exclusiva
U Corticosteroides

L Aminosalicilatos
QAZA/6-MP
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HISTORIA FARMACOTERAPIE:UTICA Y MEDIDAS NO
FARMACOLOGICAS

Nutricion enteral exclusiva con dietas poliméricas hipercaldricas normoproteicas®.

Terapia con corticosteroides: prednisona 30mg/dia (2 semanas), luego pauta descendente
reduciendo 5mg cada 10 dias hasta suspender.

Inmunomodulacion con azatioprina 50mg/dia v.o. (TPMT = 15,23U/mL - 1,5mg/kg/dia)
tras vacunacion frente a VHB y VVZ>$,

Infliximab 5mg/kg iv segun ficha técnica’. l PANCREATITIS AGUDA
By E! 1] EN POSIBLE RELACION
. e an/lll === s N AZATIOPRINA
Adalimumab sc segun ficha técnica8. EE LT !: o O
g e
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Inhibidores del TNF: mecanismo de accion

 En tejido sinovial, las células T activadas estimulan a los macréfagos
y fibroblastos a secretar TNF-a

 Adalimumab, infliximab y etanerceptinhiben el dano articular
inducido porel TNF-a

Q\ o &~  Fibroblastos

Macrofagos ® s
®

® ©® ¢ INF-a

.,/( Adalimumab
e

Inhibicion del

Células . )
dano articular

blanco

Scott DL and Kingsley GH. N EnglJ Med 2006; 355:704-712.
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HISTORIA FARMACOTERAPEUTICA Y MEDIDAS NO
FARMACOLOGICAS

Monitorizacion de los farmacos biologicos

La extraccion de la muestra (valle) dependera del farmaco:
1. INFLIXIMAB :

* |nicios de tratamiento: extraccion del valle antes de la semana 14 tras
la pauta de inicio (intensificacion).
e Continuacioén ;

» Pacientes respondedores: cada 6 meses.
» Pacientes no respondedores: cuando se considera necesario
determinar los niveles del farmaco.
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HISTORIA FARMACOTERAPEUTICA Y MEDIDAS NO
FARMACOLOGICAS

Monitorizacion de los farmacos biologicos

La extraccion de la muestra (valle) dependera del farmaco:
2. ADALIMUMAB :

* |nicios de tratamiento: a las 16 semanas desde el inicio del tratamiento.
« Continuacion;

» Pacientes respondedores: cada 6 meses.
» Pacientes no respondedores: cuando se considera necesario
determinar los niveles del farmaco.
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TRATAMIENTO ANTI-TNF

. - DECISION

FECHA FARMACO MNIVEL/SINTOMAS TERAPEUTICA

JULID 2015 | INFLIXIMAB Smg/kg iv (semana 0, 2, | - Asintomatica Mantener misma
OMECID) &y mantenimiento cada & semanas - PCR normal pauta.
OCTUBRE | INFLIXIMABE Smg/kg iv cada 2 [ -Sintomatologia Intensificacion de la
2016 semanas clinica dosis a Smg/kg cada
6 semanas.

NOWVIEMEBRE | INFLIXIMAB Smg'kg iv cada & | -CDAlI =297 (severa) Se cambia a
2016 SEmanas - Cpos 0,04 pgimlL ADALIMUMAB SC
irango: 3-10 pg/mL) debido 3 T

-Anticusrpos
negativios

concentracion sérica
indetectable vy un

pasible falso
negativo  en E
medida de los

anticuerpos.




EVOLUCION CLINICA CON EL

Monitorizacion farmacocinética de anti-TNF

TRATAMIENTO ANTI-TNF

CICIEMIBRE | ADALIMUMAB isemana B0me; | -Cp = 11,62 pg/mL ne suspende el
2016 semana 2: 40mg; después 4UmgI15 (rango: 512 pg/mL) tratamiento Con
LRI e dias) -Pacientz ingresapor | ApALIMUMARB por
fiebre en varias ausencia de
Heasienes respuesta clinica
imultiples ingresos,
fiehre secundaria a
absceso, patron
fistulizante,
Tratamiento con
antibioticos.
FAAYD 2017 | INFLIXIMAB Smgfkg iv (semana 0, 2, | - Reaccidninfusional Se suspende
(REIMICIO) Gy mantenimiento cada 6 semanas) | trasla 22 dosis tratamiento O
INFLIXIMAEB
JUMID 2017 | ADALIPMUMAB  (semana O: 20mg; | - PCLAI 40-50 Mantener pauta
(REINMICIO Semana 2: 40me; después | imoderada) semanal
40meg/semanal) -Induccidénala

remisidny contraol de
la actividad perianal
ademas del brote
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EVOLUCION CLINICA CON EL
TRATAMIENTO ANTI-TNF

JULIG 2007 ADALIMUMAB 40mg/semanal -Cp= 11,00 pg/mL Mantener misma
irango:5-12 pe/mL) pauta
-PCDAIS (remisian)
OCTUBRE ADALIMUMAB 40mg/semanal - Ddincfagiay caida Seamphiaelintervalo
2017 excesiva de pelo acada ? semanas
OCTUBRE ADALIMUMAB 40mg/bisemanal -Cp =195 pg/ml Seampliaelintervalo
2017 {rango:5-12 pg/mL) acada 3 semanas

- Aun presenta
alopeciasignificativa
DICIEMEBRE ADALIMUMAB 40mg/3 semanas -Cp = 8,02 pg/mlL Mantener misma
2017 iranga:5-12 pg/mL) pauta

-Resolucian de aftas
aralesy caida de pelo




Monitorizacion farmacocinética de anti-TNF

RESUMEN DE LA CONTRIBUCION DEL
FARMACEUTICO DE HOSPITAL AL CASO

Se llevd a cabo la validacion farmacéutica de las prescripciones medicas, ademas de la
preparacion en el Servicio de Farmacia de infliximab para hospital de dia.

Se proporciond informacion escrita y oral sobre la posologia, forma de administracion y
conservacion de adalimumab, asi como de los posibles efectos adversos y los consejos
sobre medidas para paliarlos.

Se realiz6 el seguimiento detectando posibles reacciones adversas medicamentas.

Se monitorizaron los niveles de los farmacos bioldgicos anti-TNF teniendo en cuenta la
sintomatologia clinica y la presencia o0 no de anticuerpos frente al farmaco, para
determinar como parte del equipo multidisciplinar el plan terapéutico y colaborar en la
decisiones terapéuticas en cuanto al tratamiento farmacolégico.
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Cartage o
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