primeros tratamientos en forma de pastillas invitan al optimismo

Durante décadas, poco se ha podido hacer contra la pérdida de la vaina que recubre las fibras
nerviosas cuando es atacada por el propio organismo. El congreso europeo sobre la enfermedad fue
testigo de la avalancha de terapias contra un mal que afecta a mujeres jévenes y que se manifiesta
con problemas motores, de vision o urinarios. Son las secuelas de una dolencia que sufren 40.000
espanoles
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Esclerosis miultiple: los primeros tratamientos en forma de pastillas invitan al optimismo

Hace 130 afios que los médicos tienen conocimiento de una enfermedad llamada esclerosis multiple
(EM), pero sdlo en las dos ultimas décadas han podido ofrecer algun tipo de tratamiento, el
interferon, que en algunos casos logré aumentar las expectativas de vida de los pacientes. Ha sido
una larga travesia en el desierto de esta dolencia muy incapacitante, pero muchos pacientes “otros,
por desgracia, no tanto” se van a beneficiar de una nueva avalancha de farmacos con distintos
mecanismos de accién para luchar contra esta enfermedad autoinmune. La EM se caracteriza por
que las células encargadas de defender al organismo, células T, atacan y deterioran la mielina, una
capa que recubre las fibras nerviosas del sistema nervioso central. Podria compararse con el plastico
de colores que recubre los cables, pero en este caso esta cubierta grasa del cerebro no sélo protege,
sino que juega un papel clave para que los impulsos nerviosos recorran esas conexiones cerebrales.

Sintomas

Perder la vista, insensibilidad en los miembros, trastornos del equilibrio, del control de los
esfinteres, declive cognitivo... en funcién de donde se produzca el dafo en el cerebro los sintomas
pueden ser de lo mas variado. A esto se le suma la incertidumbre de cémo va a evolucionar y el
hecho de que su origen sigue sin esclarecerse aunque hayan avanzado bastante las terapias.

Pero el peor rostro de la enfermedad es que no se trata de una degeneracion que se presente en el
tramo final de la vida, como el alzhéimer o el parkinson. Cuando el médico dice en una consulta:
«Usted sufre esclerosis multiple», la persona que esta sentada al otro lado del escritorio no tendra
mas de 25, 30 o 40 afios, con una vida en pleno desarrollo. Es mas probable que sea una mujer, pues
afecta en una proporcion de 2 o 3 por cada vardén. «Con la reduccion de los accidentes de trafico, la
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EM se ha convertido en la primera causa de discapacidad en las personas jévenes», explica Xavier
Montalban, jefe de la Unidad de Neuroinmunologia Clinica y Esclerosis Multiple del Hospital Vall de
Hebrén de Barcelona.

En Espafia hay unos 40.000 afectados. Pocos en términos absolutos, pero por la juventud de los
afectados si son muchos anos de enfermedad con su impacto social, econdémico y personal. Segun
distintas fuentes, a los 15 afos del diagnostico, entre el 20 y el 50 por ciento de los enfermos no
puede caminar sin ayudarse, como minimo, de un bastén. Eso cuando no han acabado en una silla de
ruedas. El 80 por ciento de los pacientes presentan la forma remitente recurrente, es decir, que
sufrirdn brotes cada cierto tiempo, con las correspondientes secuelas. El desarrollo de nuevas
moléculas abre la puerta a la esperanza en este grupo. Sin embargo, entre un 10 y un 15 por ciento
de las personas que se cruzan con la EM en su vida presentan la variable primaria progresiva, que
conlleva un deterioro constante e imparable. El resto de los afectados, una minoria, pueden tener
una variable benigna y asintomatica.

El congreso mas importante relacionado con la enfermedad, el del European Comittee for Treatment
and Research in Multiple Sclerosis (Ectrims), ha reunido en Goteborg (Suecia) a cinco mil
especialistas en la enfermedad que celebran las nuevas opciones que se presentan ante sus 0jos y
los de los enfermos, aunque so6lo se pueda beneficiar a los que no sufren la forma progresiva de la
enfermedad.

La frustracion de no poder ofrecer nada a un paciente que va a peor desaparece al disponer de
nuevas armas, algunas tan simples como una pastilla. «Con la llegada de nuevas terapias con
novedosos mecanismos de accion, los médicos nos estamos anticipando a un cambio en el escenario
terapéutico de esta compleja y debilitante enfermedad. Son terapias que verdaderamente modifican
el curso de la EM, que reducen la discapacidad y proporcionan periodos mas largos sin sufrir un
brote. Ademas, pueden tener una capacidad potencial de regenerar el dafio ya causado», asegurd
Per Selberg Sorensen, profesor de Neurologia de la Universidad de Copenhague (Dinamarca).

La reunion cientifica dejo claro que el principal exponente de esa nueva ola de medicamentos son las
terapias orales, que han demostrado eficacia sin la esclavitud de la administracién endovenosa,
subcutdnea o intramuscular. La primera que llegara al mercado, en Espaia lo hard el afio que viene,
es fingolimod. «Esta actia de la siguiente manera “explica Montalb&n-: cuando los linfocitos cruzan
la barrera hematoencefdlica, pasan por el cerebro, ven que no hay virus o bacteria que destruir y no
causan dano alguno. Pero en las personas con EM, esas células atacan la mielina y lo que hace el
farmaco no es destruirlos, sino mas bien “secuestrarlos” o retenerlos en los ganglios linfaticos. No
los destruye como haria un inmunosupresor, ya que los linfocitos son necesarios para la defensa del
organismos. Mejor que estén asi, “guardados”».
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¢Regeneracion?

Esta terapia ha demostrado una reduccion del numero de brotes y la progresion de la discapacidad.
Como contrapartida hay algunos efectos adversos como la reduccién del ritmo cardiaco en la
primera administracion, lo que requiere que se haga en un entorno hospitalario y también podria
acarrear una elevacion de la tension arterial. Sin embargo, hay otra lectura que invita al optimismo.
Empieza a constatarse que, ademas de poner freno a la progresién de la enfermedad y los brotes,
podria implicar una capacidad regeneradora de las zonas dafadas, bien por la accion directa del



farmaco o porque, al reducir la inflamacion que causa las lesiones, el cuerpo empiece a «reparar»
las partes deterioradas. En cualquier caso, hacen falta mas estudios en este sentido.

Pero aunque sea la primera, fingolimod, de la farmacéutica Novartis, no es la tinica terapia oral. En
la carrera por estar a plena disposicidon de especialistas y pacientes, la cladribina (de Merck) ha
recibido la opinién negativa de riesgo-beneficio de la Agencia Europea del Medicamento y tendra
que someterse a un nuevo examen por parte de este organismo. La tercera pastilla es la
teriflunomida de Sanofi-Aventis. La compaiia francesa present6 en Goteborg sus ensayos en fase III
que muestran una reduccion de los brotes y la progresion de la discapacidad de un 30 por ciento,
«una verdadera nueva esperanza», en palabras de su vicepresidente, Marc Cluzel.

Ademas de las terapias orales, otra via para luchar contra esta dolencia son los anticuerpos
monoclonales (proteina producida en el laboratorio que se puede unir a sustancias del cuerpo) .
Ocrelizumab ha mostrado en los estudios reducciones de cerca del 90 por ciento de las lesiones
cerebrales causadas por la enfermedad y del 80 por ciento de las recaidas.

Un farmaco parecido es ofatumumab, en el que también hay muchas expectativas. Sin embargo, el
producto que inaugurd el empleo de anticuerpos monoclonales fue natalizumab, un tratamiento
eficaz, que llegd antes que la nueva remesa de terapias. Sin embargo, a pesar de su eficacia
conllevaba un riesgo afiadido, la posibilidad de sufrir una rara pero grave infeccién cerebral, la
leucoencefalopatia multifocal progresiva (LMP), un riesgo excesivo para su uso. En el Ectrims, las
companias fabricantes, Biogen idec y Elan, han presentado un test para detectar los anticuerpos
contra el virus JC, causante de la LMP, asi los médicos podran determinar en qué pacientes es mas
seguro administrar un tratamiento que, por lo demas, es bastante eficaz. Con todo, el cléasico
interferon beta aplicado precozmente sigue teniendo una capacidad de reduccion de la mortalidad
de un 39 por ciento, segin los datos presentados por Bayer tras dos décadas de empleo de este
medicamento. Viejas y nuevas armas, que prometen un futuro que no esté marcado por los negros
pronosticos de hace tan solo unas décadas.

No es la esclerosis lateral amiotrofica

El término «esclerosis» hace referencia a la cicatriz que se genera en las neuronas, al
endurecimiento de un tejido humano. Por eso, esclerosis también es una palabra que designa otras
enfermedades como la arteriosclesoris o la esclerosis lateral amiotréfica. Esta ultima, la ELA, a
menudo se confunde con la esclerosis multiple sin que sean dolencias relacionadas salvo por el
nombre comun.

A diferencia de la esclerosis multiple, que es una enfermedad autoinmune, la esclerosis lateral
amiotrofica es una enfermedad degenerativa en la que se mueren las neuronas del sistema motor.
Cuando éstas se atrofian se produce una serie de dificultades respiratorias y la muerte sobreviene al
paciente en una abrumadora mayoria de los casos en un periodo de unos dos o tres afios. Aunque la
esclerosis multiple también implica una reduccién de la esperanza de vida en una década, los efectos
no son tan devastadores como en la ELA, donde el diagndstico practicamente equivale a una
sentencia de muerte. Sin embargo, cuando diagnostican EM a una persona los médicos se ven
obligados a advertirle de que no confunda su enfermedad con la ELA, algo frecuente al buscar
apresuradamente informacién en internet, lo que podria infundirle un hondo pesimismo.
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