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RESUMEN

TITULO: Anticuerpos monoclonales como tratamiento de esclerosis multiple: efectividad,

seguridad y perspectivas futuras

El tratamiento de la esclerosis multiple puede incluir cambios en el estilo de vida y/o la
administracion de farmacos, acorde con el nivel de gravedad y las manifestaciones clinicas que

presente el organismo de la persona afectada.

OJETIVO: Analizar la eficacia y seguridad que conlleva el uso de anticuerpos monoclonales,

como tratamiento para la esclerosis multiple

METODOLOGIA: La presente investigacion consiste en una revision bibliografica de tipo
descriptiva y enfoque cualitativo, sustentada con 55 publicaciones que fueron obtenidas de

buscadores cientificos como: Scopus, Lilacs, Redalyc, PubMed, Web of Science y SciELO

CONCLUSION: La esclerosis multiple no tiene cura, pero la aparicion de anticuerpos
monoclonales son alternativas fiables para reducir la gravedad de los sintomas, controlar la
progresion de la dicacidad, prevenir nuevas recaidas y mejorar la calidad de vida de la persona

afectada.

PALABRAS CLAVE: esclerotis multiple; anticuerpos monoclonales; eficacia; seguridad,

efectos adversos, perspectivas futuras.



ABSTRACT

TITLE: Monoclonal Antibodies as a Treatment for Multiple Sclerosis: Efficacy, Safety, and

Future Prospects.

The treatment of multiple sclerosis may include lifestyle changes and/or the administration of

drugs, depending on the severity and clinical manifestations presented by the patient.

OBJECTIVE: To analyze the efficacy and safety associated with the use of monoclonal

antibodies as a treatment for multiple sclerosis.

METHODOLOGY: This research consists of a descriptive literature review with a qualitative
approach, supported by 55 publications obtained from scientific databases such as Scopus,

Lilacs, Redalyc, PubMed, Web of Science, and SciELO.

CONCLUSION: Multiple sclerosis has no cure, but the emergence of monoclonal antibodies
represents a reliable alternative to reduce the severity of symptoms, control the progression of

disability, prevent new relapses, and improve the quality of life of patients.

KEYWORDS: multiple sclerosis; monoclonal antibodies; efficacy; safety; adverse effects;

future perspectives.
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INTRODUCCION

Los componentes de mayor importancia y complejidad dentro de la anatomia del ser humano
es el sistema nervioso, por cuanto, se encuentra constituido por una infinidad de neuronas, que
son células con la capacidad de generar, modular y transmitir los impulsos eléctricos por toda
la extensa red de terminaciones nerviosas que forman parte de la fisiologia humana (1). De
acuerdo con Seijo et al. (2), es el encargado de recibir, procesar y enviar la informacion a través
de todo el organismo, indicando lo que debe realizar en un momento oportuno, permitiendo que

la persona logre adaptarse y/o sobrevivir en un contexto determinado.

En el caso del sistema nervioso central (SNC), estd conformado por la medula y por el cerebelo,
siendo los responsables directos, de controlar todas las funciones de la anatomia del ser humano
(3), es decir, coordinan los procesos de indole corporal y controlar las funciones vitales como
la respiracion, el desplazamiento, el aprendizaje, la memoria, la capacidad de analisis y reaccion
ante un estimulo y/o situacion especifica, inclusive la manera en que un individuo interactia

con su entorno proximo (4).

Segun Sarttori et al. (5), en los Ultimos afios han suscitado una serie de avances y/o
descubrimientos en el ambito de la salud, sin embargo, nadie se encuentra exento a un sin
numero de factores que pueden derivar en serias deficiencias que alteran el correcto
funcionamiento del sistema nervioso central, condicionando el bienestar y supervivencia de
cualquier individuo, indistintamente del sexo, edad cronologica, posicidon socioecondmica y/o
pertinencia cultural. Esta afeccion es referida por Bravo & Alvarez (6), como una patologia
neuroldgica de cardcter cronico autoinmunitario, que afecta seriamente al SN, propiciando una

severa condicion de discapacidad neuroldgica en el paciente afectado.

La esclerosis multiple surge como consecuencia de un problema de transmision de los impulsos

nerviosos. Esta situacion como lo refiere Arenas et al. (7), deriva del dafio propiciado por el
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sistema inmunitario, en la mielina, elemento referido como una vaina protectora de las fibras
nerviosas. Las manifestaciones clinicas que conlleva el desarrollo de esta patologia, dependen
de la evolucién y el area que haya resultado afectada. Los sintomas comunes de la enfermedad
incluyen: entumecimiento de extremidades, sensacion de hormigueo o choques eléctricos al
realizar movimientos del cuello, la falta de coordinacion, dificultad para movilizarse, pérdida
de la vision parcial o completa, vértigo, problemas cognitivos, fatiga, trastornos del animo y
otras condiciones que pueden perdurar por dias, semanas y hasta meses, con mayor o menor

intensidad (8).

Segun el reporte emitido por la Organizacion Mundial de la Salud [OMS] (9), para finales del
2023, se estimd que aproximadamente 1.8 millones de personas en todo el mundo, fueron
diagnosticadas con esclerosis multiple, es decir, la enfermedad afecta a 36 de cada 100 mil
habitables, siendo los jovenes adultos, el grupo poblacional de mayor incidencia. En lo que
concierne a América Latina, atendiendo los resultados expuestos en la publicacion de Lotti et
al. (10), en la actualidad 1 de cada 3 mil individuos sobreviven con la esta patologia, con una
tendencia y diagnosticos que se encuentran en permanente ascenso; ademas, los paises con las
tasas mas altas de prevalencia, son Argentina, México y Puerto Rico, con una estimacion que

bordea los 40/100 mil habitantes (11).

En Ecuador, segtin los datos registrados por el Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social [IESS]
(12), la esclerosis multiple es una enfermedad rara y de baja prevalencia, con una estimacion
que bordea de 3 a 5 casos diganosticados por cada 100 mil habitantes asentados dentro del
territorio nacional. El padecimiento de esta patologia degenerativa es mas comun en la

poblaciéon femenina, con una edad cronologica que oscila entre los 20 a 40 afios (13).

En la actualidad no se cuenta con alguna prueba defintiva que permita diagnosticar la presencia

de la esclerosis multiple en una persona, por ello, los expertos recomiendan recurrir a
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procedimientos como la resonancia magnética, la tomografia, la puncion lumbar e inclusive las
potenciales evocadas visuales (14). De acuerdo con Vizcarra et al. (8), una vez que el paciente
fuera debidamente diagnosticado, el tratamiento puede incluir cambios en el estilo de vida y/o
la administracion de ciertos fArmacos prescritos por un profesional, acorde con el nivel de

gravedad y las manifestaciones clinicas que presente el organismo de la persona afectada.

Si bien la esclerosis multiple es una enfermedad cronica que no tiene cura, el tratamiento
farmacoldgico es necesario para reducir la frecuencia e intensidad de las recaidas, controlar las
manifestaciones clinicas, demorar el progreso de la patologia y mejorar la calidad de vida (13).
Una de las alternativas viables en el abordaje terapéutico de esta enfermedad, es el uso de los
anticuerpos monoclonales, que son proteinas del sistema inmunitario creados en un laboratorio
por medio de un procedimiento cientifico y debidamente controlado, los cuales tienen la
capacidad de reconocer un blanco especifico en el organismo del paciente y proceder con su

destruccion (15).

En el caso de la esclerosis multiple, la administracion de los anticuerpos monoclonales, es una

opcidn viable para eliminar la poblacion de linfocitos B en la sangre

periférica y lograr controlar la intensidad y/o frecuencia de las manifestaciones clinicas que
conlleva el desarrollo de la enfermedad. Esta alternativa terapéutica, surge como resultado de
un sin namero de ensayos clinicos y es uno de los elementos de mayor recomendacion por los

expertos de todo el mundo (16).

Considerando las aseveraciones antes expuestas, surgio el presente estudio que consiste en una
revision bibliografica de tipo narrativa, con la finalidad de dar respuesta a la interrogante: ;Cual
es la eficacia y seguridad que conlleva el uso de anticuerpos monoclonales, como tratamiento

para la esclerosis multiple?
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METODOLOGIA

Se efectua una busqueda bibliografica de abril a mayo del 2024. Se utilizaron bases de datos
indexadas como Scopus, MedLine, Lilacs, Web of Science, Redalyc y SciELO. Se utilzaron
palabras claves DeCS: anticuerpos monoclonales, esclerosis multiple, eficacia, seguridad,
fiabilidad, esclerosis multiple, efectos adversos, complicaciones. MesH: monoclonal
antibodies, multiple sclerosis, efficacy, safety, reliability, multiple sclerosis, adverse effects,
complications. Ademads, se implementaron operadores ldgicos de busqueda avanzada (AND,
OR y NOT), para construir los siguientes algortimos de busqueda: “caracteristicas AND
anticuerpos monoclonales AND esclerosis multiple” — “eficacia OR seguridad OR fiabilidad
AND anticuerpos monoclonales AND esclerosis multiple” — “efectos adversos OR
complicaciones AND anticuerpos monoclonales AND esclerosis multiple” — “perspectivas

2 13

futuras AND anticuerpos monoclonales AND esclerosis multiple” -“monoclonal antibodies"
OR "biological therapy") AND ("multiple sclerosis" OR "MS") AND (efficacy OR safety OR
"future perspectives" OR "future directions" OR "long-term outcomes" OR "clinical trials" OR
"adverse effects") AND (treatment OR therapy OR therapeutic) - "monoclonal antibodies" OR
"biological therapy") AND ("multiple sclerosis" OR "MS") AND (efficacy OR safety OR

"future perspectives" OR "future directions" OR "long-term outcomes" OR "clinical trials" OR

"adverse effects") AND (treatment OR therapy OR therapeutic”)

Se obtuvieron un total de 95 articulos a los cuales se les aplico los criterios de elegibilidad:

Criterios de inclusion Estudios con un afio de publicacion que no supere los ultimos 5, es decir
que daten desde el 2019; que hayan sido publicados en idioma espafol o inglés, con una
metodologia cientifica, resultados validados, fiables y debidamente sustentados, expuestos en
publicaciones del tipo articulos cientificos, revisiones sistemdticas, metaanalisis e

investigaciones de campo y ensayos clinicos aleatorios.
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Criterios de exclusion

Se procedié a excluir todos los articulos originales con informacion incompleta, sin base
cientifica u opiniones de expertos que hayan sido publicados antes de abril del 2018, en
repositorios de tercer nivel o revistas especializadas de investigacion hospitalaria o

institucional.

Seleccion de estudios

Quedando un total de 75. Posteriormente se excluyeron 10 estudios por criterios de exclusion,
quedando un total de 65 articulos; de estos, se excluyen 8 por estudios no acorde con el objetivo
y 2 articulos porque no se relacionaban con el tema, resultando en la seleccion final de 55

articulos.



Identification

Screening

Included

Figura 1: Flujograma de seleccion de estudios

Identification of new studies via databases and registers

Records identified from:
Databases (n = 3):
Scopus (n =70)
Lilacs (n=15)
Web of Science (n=10)

A J

Records removed before screening:
Duplicate records (n = 0)

Records marked as ineligible by automation

tools (n =0)

Records removed for other reasons (n = 20)

Records screened
(n=75)

Y

Records excluded
(n=10)

Y

Reports sought for retrieval
(n=0)

|

Reports not refrieved
(n=0)

Y

Reports assessed for eligibility
(n=65)

Y

New studies included in review
(n=55)

Reports excluded:
estudios no acordes con el objefivo (n = 8)
No relacionado al tema (n = 2)

Fuente: Ramon, (2024)
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DESARROLLO DEL TRABAJO

La esclerosis multiple (EM) es una condicion patologica neuroldgica de tipo autoinmune, que
ocurre cuando el sistema inmunitario de una persona, decide atacar al encéfalo y la medula
espinal (8). Esta enfermedad dana la mielina, una especie de vaina protectora que rodea a las
células nerviosas, como consecuencia de dicha lesion, los mensajes entre el cerebro y el resto
de la anatomia del ser humano, se ejecutan mas lentos de lo normal, trayendo consigo serias

alteraciones de caracter motor y sensorial, discapacidad y neurodegeneracion del paciente (6).

Segun lo expuesto por Gomez et al. (52), la persona que desarrolla esta enfermedad,puede
presentar sintomas como: la debilidad de su sistema

musculoesquelético, dificultad para mantener el equilibrio, realizar movimientos coordinados,
controlar el intestino o la vejiga; pérdida parcial y progresiva de la vista; entumecimiento del
cuerpo y sensacion de pinchazos o picazén; problemas de concentracion y memoria, entre otras
condiciones que parecen de acuerdo al lugar donde ocurre el dafio del nervio. Estas
manifestaciones clinicas, tienden a empeorar con el paso del tiempo, condicionando la calidad

de vida del paciente y su entorno familiar proximo.

Al respecto, Sedefio et al. (53), indica que el desarrollo de la esclerosis multiple se presenta de
manera progresiva, abordando tres fases secuenciales: la primera, conlleva un estado preclinico,
que se diagnostica tnicamente a través de una resonancia magnética; la segunda, es una etapa
recurrente / remitente, donde se pone de manifiesto ciertos brotes y disfuncion neurologica;

finalmente, el periodo progresivo, que suele aparecer posteriormente a la remision.

En la actualidad, segin Bravo & Alvarez (6), no se ha podido determinar con precisién, la
etiologia de la esclerosis multiple, sin embargo, varios estudios concuerdan que la enfermedad
deriva de un ataque autoinmune originado por los linfocitos, los macréfagos y las células T

auxiliares, sobre el componente protector de los nervios denominada mielina. Este fendémeno
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disminuye de manera progresiva, la velocidad con la que se produce la transmision sinéptica,
por ende, la comunicacidn entre las neuronas para transmitir informacion se vuelve sumamente

lenta, condicionando el desenvolver de la persona afectada (52).

Vera et al. (54), afirma que la esclerosis multiple tiende a iniciar en la etapa adulta, en una edad
que oscila entre los 20 a 40 afios, siendo las mujeres, el grupo poblacional de mayor afectacion
en todo el mundo. Si bien la patologia es leve, su desarrollo puede derivar en la pérdida de
ciertas capacidades fisicas, motoras y cognitivas, impidiéndole hablar, escribir o movilizarse.
En cuanto al diagndstico de la enfermedad, seglin Arenas et al. (7), debe mencionar que no hay
una prueba estdndar que permita corroborar o descartar su presencia en el organismo de una
persona, por ello, se recurre al analisis minucioso de la historia clinica, un examen fisico
minucioso contrastado con los sintomas que presente el individuo, pruebas neurologicas y la

resonancia magnética.

La esclerosis multiple no tiene cura, sin embargo, el tratamiento se enfoca en controlar el
progreso de la enfermedad y sus principales manifestaciones clinicas; asi como reducir las
posibles recaidas y retardar el avance de la discapacidad propiciada por la enfermedad (52). En
lineas generales, segun Arteaga et al. (55), el abordaje terapéutico de esta condicion patologica

puede contemplar dos escenarios:

El uso de farmacos de primera linea, tal es el caso del interferon beta y el acetato de glatiramero,

con la finalidad de disminuir el nivel de incidencia de brotes y la aparicion de lesiones.

Si estos medicamentos no producen la respuesta esperada, el profesional de la salud puede optar
por los farmacos de segunda linea, tal es el caso de los anticuerpos monoclonales, que denotan
por ser mas eficaces y exponer al paciente a ciertos efectos adversos. Estos medicamentos
suelen estar indicados para personas que presentan una carga excesiva de inflamacion, no

obstante, su eleccion depende de las caracteristicas individuales y los antecedentes patologicos.
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Los anticuerpos monoclonales en el tratamiento de la EM

Los continuos avances en la ciencia y la tecnologia, propiciaron un descubrimiento significativo
en la inmunoterapia para el tratamiento de la esclerosis multiple. Este procedimiento se sustenta
basicamente en aquellos progresos que se obtuvieron tras el analisis de los mecanismos de la

patologia y el uso de anticuerpos monoclonales.

En este sentido, segin la investigacion realizada por Sanchez et al. (17), los anticuerpos
monoclonales tienen la funcion de identificar cualquier agente patdégeno causante de una
enfermedad, para luego marcarlo y finalmente destruirlo, contribuyendo de manera directa en

la recuperacion del estado de salud del paciente afectado.

Los estudios abordados por Kreuzberger et al. (18) y Lafuente et al. (25), concuerdan al
mencionar que los anticuerpos monoclonales son una alternativa fiable, por cuanto, la
administracion de estos farmacos tienen la capacidad de mejorar, reestablecer o imitar la

funcion del sistema inmune de un paciente.

Al respecto, segtin la publicacion de Vogue & Alvarez (21), los anticuerpos monoclonales son
percibidos como uno de los avances de mayor connotacion en el abordaje terapéutico de la
esclerosis multiple. Estos farmacos aparecieron en la tiltima década, obteniendo la validacion y
respectiva aprobacion por los organismos pertinentes, para ser administrados en los pacientes
diagnosticados con dicha enfermedad (17). De igual manera, en el estudio abordado por Borras
& Prieto (23), se refiere que la seleccion de estos medicamentos, depende en gran medida, de
las manifestaciones clinicas que presente el individuo, el progreso de la patologia e inclusive el

nivel socioecondmico de la persona afectada.

Sospedra (28), afirma que los anticuerpos monoclonales son opciones fiables al momento de
abordar la esclerosis multiple, por cuanto, sus propiedades, de manera general, disminuyen la

aparicion de los brotes propiciados por el desarrollo de las enfermedad, controlan o retrasan la
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progresion de la discapacidad que presente el paciente y reduce el riesgo de posibles recaidas.
Adicionalmente, segun Galan et al. (26), la composicidon quimica de algunos de estos farmacos,

favorecen la re mielinizacion de las lesiones ocasionadas por la patologia.

Segun el estudio propuesto por Béaez et al. (20), los anticuerpos monoclonales més relevantes
en el abordaje terapéutico de la esclerosis multiple son los siguientes: el Natalizumab, el
Rituximab, el Ocrelizumab y el Alentuzumab; sin embargo, de acuerdo con la publicacion de
Sanchez et al. (17), el tratamiento de la enfermedad debe empezar con fArmacos de primer orden
como el interferdn y el acetato de glatiramer. En caso de que los resultados que se obtengan no
sean favorables para el paciente, el profesional a cargo del tratamiento, puede recurrir a
cualquier de los medicamentos antes expuestos, dependiendo de las manifestacion y progreso

de la patologia (18).

En el caso del Natalizumab, segin Baez et al. (20), es un anticuerpo monoclonal que actia
contra a 4-integrina y tiene la capacidad de inhibir la adherencia de los leucocitos activados al
endotelio inflamado. La administracion de este farmaco es via intravenosa, con una dosis de
300mg cada 4 semanas. Sospedra (28), refiere que este farmaco de segun linda contribuye de
manera significativa, en la reduccion de la frecuencia de los brotes, el nimero de lesiones y el
posible riesgo de progresion; sinembargo, como lo menciona Torralbo (24), en algunas
patologias autoinmunes, puede derivar en implicaciones positivas o perjudiciales para el

paciente.

El Alemtuzumab, es un antigeno utilizado contra las células CD52, presente en linfocitos T y
F, elementos referidos como causantes de la esclerosis multiple (20). De acuerdo con el estudio
abordado por Lafuente et al. (25), se administra via intravenosa, con una dosis de 12 mg por 5
dias secuenciales; luego del ano, la frecuencia se reduce a 3 dias consecutivos. Adicionalmente,

segun la publicacion de Barboza, et al. (19), este anticuerpo monoclonal es recomendado en el
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tratamiento de enfermedades autoinmunes comodrbidas y Galéan et al. (26), afirma que tiene la
capacidad de eliminar los linfocitos que atacan la mielina encargada de brindar proteccion a los

nervios; es decir, controlan las manifestaciones que conlleva la enfermedad.

El Ocrelizumab, es un biofirmaco que permite afrontar la forma mas grave de esclerosis
multiple, se administra via infusion intravenosa, con una dosis inicial de 300mg, luego de las
dos primeras semanas y el mantenimiento tiene lugar cada 6 meses en 600mg (18,20,21). El
Rituximab es referido por Moreira et al. (27), como un anticuerpo monoclonal que permite
destruir las células B y es un tratamiento terapéutico no autorizado bajo una heterogeneidad de
protocolos, pero permite disminuir la tasa de recurrencia la enfermedad. La administracion del
farmaco es de 1g en el primer dia y se repite la dosis, el dia 15; el ciclo se repite de manera

semestral, con una dosificacion tinica de 600mg (26).

Otro anticuerpo monoclonal es el Daclizumab, anticuerpo utilizado para afrontar la subunidad
a, cuya administracion tiene lugar por via subcutanea, en una dosis de 150 mg cada mes (22).
De igual manera, segun el estudio propuesto por Sanchez et al. (17), el natalizumab es un
anticuerpo que puede ser usado en la lactancia materna, pero requiere una etapa de
premedicacidn en base a ciertos corticoides, que son administrados en bajas dosis; asi mismo,
se recomienda dar de lactar al bebé, en periodos de dos a cuatro horas tras la administracion del

anticuerpo, esto disminuye la exposicion del lactante al farmaco.

Eficacia y seguridad de los anticuerpos monoclonales en el tratamiento de la esclerosis

multiple.

Segun los estudios propuestos por Navas et al. (29) y Castro et al. (30), los anticuerpos
monoclonales presentan una significativa eficacia y seguridad para reducir la progresion de la
esclerosis multiple, dependiendo de las caracteristicas del paciente y el avance que presente la

enfermedad al momento de ser tratada. Esto es corroborado por Zuberbuhler (31), quien afirma
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que estos farmacos son eficaces para disminuir la aparicion de brotes, controlar el progreso de

la discapacidad y controlar la aparicion de recaidas tras el afio de iniciar con el tratamiento.

De acuerdo con las publicaciones de Rios et al. (33) y Meca et al. (35), el Alemtuzumab es un
anticuerpo monoclonal fiable para el tratamiento de la esclerosis multiple, en pacientes que se
encuentren en etapas tempranas. Ademads, es eficaz y seguro para estabilizar y/o mejorar la
funcién neuroldgica, controlar la progresion de la discapacidad y disminuir la aparicion de
brotes u otras lesiones. De igual manera, segun Ginestal (36), este farmaco tiene mayor reaccion
autoinmune que el medicamento artificial denominado interferén beta 1a, ante acontecimientos

como infecciones, trombocitopenia y herpes.

Segun Freedman (37), el Alemtuzumab es un anticuerpo monoclonal efectivo en el tratamiento
de la esclerosis multiple, sobre todo, en aquellos casos que el tratamiento abordado con minimo
2 farmacos, haya sido ineficaz. Adicionalmente, reduce también el porcentaje de pacientes que
muestran recaidas al afio de empezar el tratamiento y el porcentaje de las lesiones activas se ve

considerablemente reducido.

En lo que concierne al Rituximab, segtn el estudio propuesto por Navas et al. (29), evidencia
un nivel favorable de fiabilidad y seguridad, frente a la esclerosis multiple remitente y esclerosis
multiple primaria progresiva, con una tasa de reacciones adversas que alcanzaba un 13%,
denotando sobre todo el riesgo de posibles infecciones. Por otro lado, Freedman (37) refiere
que los pacientes evidencian una mejora notoria en las lesiones propiciadas por la enfermedad

y reduce las recurrencias de la enfermedad, hasta en un 20%.

Segun las publicaciones de Navas et al. (29) y Zuberbuhler (31), los pacientes atendidos con
Natalizumab, tienen mayor probabilidad de no presentar actividad alguna en los dos afios
posteriores, con una recaida promedio inferior al 10%. De igual manera, este farmaco reduce el

nivel de brotes propiciados por la esclerosis multiple, hasta en un 68% y disminuye la
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progresion de la discapacidad hasta en un 40% (31). Adicionalmente, de acuerdo con la
investigacion de Rios et al. (33), es menester mencionar que este medicamento es eficaz al

momento de reducir la inflamacion y lesiones neurologicas.

Por ultimo, se encuentra el Ocrelizumab, referido por Freedman (37), como un fairmaco eficaz
en el tratamiento de la esclerosis multiple recidivante o la esclerosis multiple primaria
progresiva, especialmente en aquellos pacientes que son atendidos de forma ambulatoria.
Ademas, los estudios de Granados (32) y Ginestal (36), concuerdan que es un anticuerpo

eficiente para reducir el avance de la discapacidad y las posibles recaidas anuales.

Efectos adversos y perspectivas futuras de los anticuerpos monoclonales en el tratamiento

de la esclerosis multiple.

La eleccion de los anticuerpos monoclonales depende de las caracteristicas personales del
paciente, el nivel de progreso de las manifestaciones clinicas, el deseo o pretensiones de gestar,
los antecedentes de la patologia y el grado de inflamacidn o avance que presente la esclerosis
multiple. Si bien todos estos farmacos son efectivos y seguros en el tratamiento de la
enfermedad, los pacientes también se ven expuestos a ciertos efectos adversos que pueden

condicionar su calidad de vida y bienestar en general.

En este sentido, los estudios abordados por Cruz et al. (38) y Lebrun et al. (39), concuerdan que
los anticuerpos monoclonales aprobados para el tratamiento de la esclerosis multiple, presentan
efectos adversos leves o con menor incidencia, abordando manifestaciones como intenso dolor
de cabeza (apnea), malestar del cuerpo, infecciones y reacciones en el area donde recibio la

inyeccion (44).

En el caso de Natalizumab, segin la publicaciéon de Merkel et al. (41), es un farmaco que
aumenta el riesgo de contraer una infeccion cerebral de caracter viral, la cual es sumamente

potencial y grave (leuco encefalopatia). De igual manera, atendiendo lo expuesto por Foley et
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al. (40), este anticuerpo monoclonal aumenta el riesgo de padecer la enfermedad
desmielinizante que afecta la sustancia blanca en el Sistema Nervioso Central y se puede
presentar manifestaciones adversas como: la fatiga permanente, dermatitis o vulnerabilidad de

reacciones alérgicas

Por otro lado, seglin el estudio abordado por Juanatey et al. (42), los pacientes que hayan
desarrollado esclerosis multiple y sean tratados con Ocrelizumab, presentar mayor riesgo de
sufrir cancer de mama. Entre los efectos adversos que contempla la administracion de este
farmaco, las publicaciones de Cruz et al. (38) y Foley et al. (40), concuerdan al senalar las
reacciones en el sitio donde recibid la inyeccidn, infecciones urinarias, respiratorias y
nasofaringitis; ante esta situacion, entre el 2% a 4% de pacientes, tuvieron que suspender el

tratamiento (41).

En lo relacionado con el Alemtuzumab, segiin Foley et al. (40), la administracion del farmaco
en pacientes con esclerosis multiple, puede aumentar el riesgo de desarrollar alguna condicion
infectiva o trastornos de caracter autoinmunitario; de igual manera, el organismo del paciente
es vulnerable a contraer enfermedades tiroideas y renales de origen inmunitario. Ademas, Riera
et al. (43) y Tramacere et al. (44), sefialan que también pueden presentar las siguientes
condiciones: una reduccion significativa de globulos blancos producidos por la media dsea;
hematomas, diminutas manchas de sangre o moretones en el cuerpo, palidez en la dermis,

continua fatiga o debilidad excesiva.

Ahora bien, en lo relacionado con las perspectivas futuras, segun Cortez et al. (45), desde la
década de los noventa, el tratamiento de la esclerosis multiple ha sufrido una revolucion
autentica gracias al continuo avance de la ciencia y la tecnologia, resultado de ello, en la
actualidad se cuenta con un arsenal farmacoldgico, denotando precisamente los anticuerpos

monoclonales; sin embargo, uno de los retos de mayor connotacion es lograr diagnosticar el
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nivel de progresion independiente de los brotes propiciados por la enfermedad y dar
seguimiento a la eficacia y seguridad de los neurofilamentos que pueden ser administrados en

suero, tempranamente en los pacientes.

De acuerdo con Santulario et al. (46), otra perspectiva futura contempla el hecho de generar un
ahorro en los costes que contempla el tratamiento; asi como realizar investigaciones sobre las
células inmunitarias NK o células asesinas naturales, las cuales son efectivas para eliminar
linfocitos B. De igual manera Ostero et al. (48), indica que se estan desarrollando moléculas
orales que podrian llegar al cerebro y actuar sobre el SNC, los linfocitos y otras células

causantes de la neurodegeneracion.

Por otro lado, segiin la publicacion de Jaramillo & Borja (47), una perspectiva apunta al
desarrollo de investigaciones en tratamientos de la esclerosis multiple centradas en la neuro
proteccion y la neurodegeneracion, con la finalidad de conseguir mayor efectividad en el control
de la enfermedad y menores costes para el paciente. Adicionalmente, de acuerdo con Ostero et
al. (48), refieren que resulta fundamental indagar sobre el efecto y alternativas para las mujeres

diagnosticadas con esclerosis multiple, garantizando que puedan tener hijos y amamantar.

Langer (49) y Ceron et al. (50), sefialan que es necesario realizar investigaciones sobre el riesgo
de dano fetal por la administracion de ciertos farmacos y las repercusiones de caracter
psicologico, logopedia y terapia ocupacional, con la finalidad de implementar un tratamiento
temprano que evite la aparicion de lesiones graves en el Sistema Nervioso Central. En tanto que
Navarro et al. (51), indica que es necesario lograr que los anticuerpos monoclonales sean

accesibles para todos los pacientes.
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CONCLUSIONES

La EM ataca al encéfalo y la medula espinal, por ende, la transmisién nerviosa atraves de la
anatomia del ser humano, se ejecutan mas lentos de lo normal, trayendo consigo serias

alteraciones de caracter motor y sensorial, discapacidad y neurodegeneracion del paciente.

A pesar de los notables avances en la ciencia, la tecnologia y la medicina, , se cuenta con un
arsenal de farmacos debidamente aprobados, que permiten reducir la gravedad de los sintomas,

controlar la progresion de la dicacidad, pero no curarla.

Ademas el abordaje terapéutico de la esclerosis multiple, se centran en modular los mecanismos
inmunologicos de la patologia, denotando precisamente, lo relacionado con la respuesta inmune
adaptativa de las células B y T. En este sentido, surgieron los anticuerpos monoclonales, que
son farmacos con la capacidad de mejorar, reestablecer o imitar la funcidn del sistema inmune

de un paciente.

Los anticuerpos monoclonales son percibidos como uno de los avances de mayor connotacion
en el abordaje terapéutico de la EM; su seleccion se da seglin las manifestaciones clinicas que
presente el individuo, el progreso de la patologia e inclusive el nivel socioeconémico de la

persona afectada.

Los anticuerpos monoclonales més relevantes en el abordaje terapéutico de la esclerosis
multiple son los siguientes: el Natalizumab, el Rituximab, el Ocrelizumab y el Alentuzumab;
sin embargo, el tratamiento de la enfermedad debe empezar con farmacos de primer orden como

el interferon y el acetato de glatiramer.

Los anticuerpos monoclonales presentan una significativa eficacia para reducir la progresion
de la esclerosis multiple, siendo eficaces y seguros para disminuir la aparicion de brotes,

controlar el progreso de la discapacidad y controlar la aparicion de recaidas tras el afio de iniciar
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con el tratamiento; ademas, de reducir las lesiones de indole cerebral y retardar el avance o

progresion de los sintomas.

Los principales efectos adversos que conlleva la administracion de los anticuerpos
monoclonales, son los intensos dolores de cabeza, las infecciones, las reacciones en el area
donde recibi6 la inyeccion, malestar del cuerpo, riesgo de padecer la enfermedad
desmielinizante que afecta la sustancia blanca en el Sistema Nervioso Central, reduccion
significativa de globulos blancos; hematomas, diminutas manchas de sangre o moretones en el

cuerpo, palidez en la dermis, continua fatiga y debilidad excesiva.

Es necesario realizar investigaciones sobre el riesgo de dafio fetal por la administracion de
ciertos farmacos y las repercusiones de caracter psicoldgico, logopedia y terapia ocupacional,
con la finalidad de implementar un tratamiento temprano que evite la aparicion de lesiones

graves en el Sistema Nervioso Central
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