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RESUMEN

Introduccion: La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad cronica e inflamatoria que dafia
la mielina en el sistema nervioso central, afectando principalmente a mujeres jovenes. Su causa
es desconocida, pero se cree que es un trastorno inmunomediado influenciado por factores
genéticos y ambientales, que alteran la respuesta inmune y generan inflamacion. Objetivo
general: analizar las diferentes opciones terapéuticas farmacologicas y no farmacologicas en el
manejo de adultos con esclerosis multiple relacionadas con la seguridad y la eficacia.
Metodologia: La investigacion consiste en una revision sistematica cualitativa que analiza de
manera descriptiva la evidencia disponible sobre tratamientos para adultos mayores de 20 afios
con esclerosis multiple. Se estudiaran bases de datos con estudios comparativos para evaluar la
eficacia del tratamiento en reduccion de brotes, retraso de la discapacidad y mejora de la calidad
de vida. La recoleccién se basard en criterios de inclusion y exclusion. Discusion e
interpretacion de resultados: Los tratamientos para la esclerosis multiple incluyen fairmacos
como interferén B, acetato de glatiramero, Natalizumab, Dimetilfumarato y Ocrelizumab, que
reducen brotes y retrasan la progresion. También hay terapias no farmacoldgicas, como
fisioterapia y ejercicio, que preservan funciones sin efectos secundarios, a diferencia de los
farmacos, que pueden causar infecciones y problemas cardiacos. Conclusiones: Los
tratamientos no farmacoldgicos mejoran la calidad de vida en la esclerosis multiple, mientras
que los farmacos, como interferon y acetato de glatiramero, reducen brotes y deterioro
cognitivo. Los efectos adversos incluyen problemas cardiacos, respiratorios y hepaticos. La
combinacion de ambos enfoques puede optimizar el control de la enfermedad. Palabras clave:
esclerosis multiple, tratamiento farmacologico, tratamiento no farmacologico, eficacia,

seguridad, sintomas, efectos adversos.



ABSTRACT

Introduction: Multiple sclerosis (MS) is a chronic, inflammatory disease that damages myelin
in the central nervous system, primarily affecting young women. Its cause is unknown, but it is
believed to be an immune-mediated disorder influenced by genetic and environmental factors,
which alter the immune response and generate inflammation. General objective: to analyze the
different pharmacological and non-pharmacological therapeutic options in the management of
adults with multiple sclerosis related to safety and efficacy. Methodology: The research
consists of a qualitative systematic review that descriptively analyzes the available evidence on
treatments for adults over 20 years of age with multiple sclerosis. Databases with comparative
studies will be studied to evaluate the efficacy of the treatment in reducing flares, delaying
disability and improving quality of life. The collection will be based on inclusion and exclusion
criteria. Discussion and interpretation of results: Treatments for multiple sclerosis include
drugs such as interferon B, glatiramer acetate, Natalizumab, Dimethyl fumarate and
Ocrelizumab, which reduce flares and delay progression. There are also non-pharmacological
therapies, such as physical therapy and exercise, which preserve function without side effects,
unlike drugs, which can cause infections and heart problems. Conclusions: Non-
pharmacological treatments improve quality of life in multiple sclerosis, while drugs, such as
interferon and glatiramer acetate, reduce flares and cognitive decline. Adverse effects include
heart, respiratory and liver problems. Combining both approaches can optimize disease control.
Keywords: multiple sclerosis, pharmacological treatment, non-pharmacological treatment,

efficacy, safety, symptoms, adverse effects.
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CAPITULO 1

EL PROBLEMA DE INVESTIGACION



1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1.1 Antecedentes del problema

Los antecedentes del problema abordados en esta investigacion son los siguientes:

Larevision sistematica “Consenso para el diagnostico y tratamiento de la esclerosis multiple
en pacientes del ISSSTE”, se llevan a cabo dos reuniones en las que se informa a los
especialistas en neurologia sobre la condicion de los pacientes con esclerosis multiple en la
institucion. Como resultado de estas reuniones, se concluye que un periodo minimo de seis
meses de tratamiento con dosis completas es necesario para lograr una respuesta optima en

los pacientes (Aguilar-Judrez, 2019, p. 5).

La investigacion “Adherencia al tratamiento de la esclerosis multiple en un programa de
atencion médica” en Argentina. Se incluyen pacientes en tratamiento con firmacos
modificadores de la enfermedad entre 1 de enero y 30 de septiembre de 2017. Como
resultado, se observd que la mejor adherencia al tratamiento correspondi6 a los pacientes que

consumieron Fingolimod, con un promedio del 89% (Zanga, G, 2021, p. 10).

En el estudio “Vista calidad de vida en pacientes con esclerosis multiple” se utilizan
cuestionarios especificos para esclerosis multiple, disefiados para evaluar la calidad de vida
del paciente. Estos cuestionarios analizan funciones cognitivas, depresion, fatiga, estado
funcional y alteraciones visuales. Los resultados destacan que la fatiga global es uno de los

sintomas mas comunes en estos pacientes, seguida de la depresion (Méndez Barbosa, E 2021,
p. 4).

En el articulo “Andlisis del impacto presupuestario de incorporar alemtuzumab para el
tratamiento de la esclerosis multiple a recaidas y remisiones en Argentina” se estima el
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impacto asociado al nuevo tratamiento alemtuzumab para los pacientes adultos en recaida de
remision de esclerosis multiple, lo que concluye que incorporar este nuevo farmaco seria un
costo ahorrador en comparacion con las otras alternativas farmacologicas que existen (Viola,

C.2022,p. 11).

El estudio “Avances en el tratamiento de esclerosis multiple” lleva a cabo una revision
sistematica de todos los tratamientos aprobados hasta la fecha para la esclerosis multiple,
identificando las distintas opciones disponibles para frenar la progresion de la enfermedad.
Si bien no existe un farmaco curativo, estos tratamientos contribuiran a mejorar la calidad

(Almudena G, 2023, p. 3).

La investigacion “Beneficios del ejercicio en personas que padecen esclerosis multiple:
propuesta de un programa especifico de 12 semanas” se lleva a cabo un estudio sobre las
recomendaciones actuales de actividad fisica durante 12 semanas como tratamiento no
farmacoldgico en pacientes con esclerosis multiple. Esta investigacion proporciona
herramientas para mejorar su calidad de vida, destacando los multiples beneficios a nivel
fisico, social y psicoldgico, y reforzando el impacto positivo de la actividad fisica en el

bienestar general de quienes la padecen (Cristina, G 2022, p. 7).

En el estudio “Tratamientos modificadores de la enfermedad en pacientes con esclerosis
multiple en Esparia’ se incluyen tratamientos modificadores de la esclerosis multiple activa
en 1,407 pacientes de 57 centros ubicados en 15 comunidades autonomas, con datos
recogidos durante la segunda semana de febrero de 2021. Como resultado, el fArmaco mas
prescrito fue Dimetilfumarato, seguido de Teriflunomida, junto con tratamientos
modificadores parenterales, psicofarmacos, antiepilépticos y antihipertensivos. Esto llevo a
una alta prevalencia de polifarmacia entre los pacientes (Pérez, A. 2023, p. 12).
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En el analisis titulado “Tratamiento de la esclerosis multiple: situacion a octubre del 2020
en los hospitales publicos de Costa Rica” se realiza un estudio longitudinal, observacional y
retrospectivo de los casos registrados de esclerosis multiple en la Caja Costarricense de
Seguro Social (CCSS) entre 1990 y 2017. Los resultados concluyen que, en el pais, el
tratamiento mas utilizado para los pacientes es el interferon, seguido de Fingolimod, que se

ha establecido como el fArmaco de eleccion (Vasquez-Céspedes, J 2023, p. 5).

Segun el estudio “Analisis del impacto presupuestario del uso de ocrelizumab como terapia
de segunda linea, en comparacion con alemtuzamab, natalizumab y Fingolimod en pacientes
portadores de esclerosis multiple remitente recurrente activa (emrr), tratados inicialmente
con interferon beta 1b en la caja costarricense del seguro social (c.c.s.s.) ~ Se lleva a cabo
una investigacion de los recursos locales utilizando la guia nacional de practica clinica para
el tratamiento de la esclerosis multiple. La conclusion es que el uso de ocrelizumab generara

un ahorro significativo en el presupuesto duradero (Guillermo, J 2023, p. 2).

La investigacion ~ Sustentos filosoficos del tratamiento rehabilitador de las personas
diagnosticadas con Esclerosis Multiple. ~ se realiza una revision de varios articulos en los
que se identifica que uno de los sintomas més comunes en personas con esclerosis multiple
es la disfuncion del tracto urinario inferior. Se concluye que el tratamiento de rehabilitacion
tiene un beneficio significativo, al influir en la reduccion de la gravedad de la incontinencia

urinaria, lo que, a su vez, mejora la calidad de vida de estos pacientes (Fraga Ramirez 2023,

p. 15).
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1.1.2 Delimitacion del problema

Se estudian adultos mayores a partir de 20 afios, ambos sexos, sin distincion de nivel

socioeconomico o escolaridad, desde el 2018 a 2023 en Costa Rica.

1.1.3 Justificacion

La Esclerosis Multiple es una enfermedad debilitante del sistema nervioso central que afecta
a millones de personas a nivel mundial, demandando a las ciencias médicas la inversion de
recursos para el desarrollo de diversos tipos de tratamientos que, ademas de contribuir de
manera significativa a los avances médicos relacionados con la enfermedad, promuevan la

calidad de vida del paciente.

A lo largo de los anos se han determinado diferentes tipos de tratamiento, tanto
farmacoldgicos como no farmacoldgicos, lo que da pie a realizar estudios sobre su seguridad
y la eficacia que tienen en funcidn de sus resultados por medio del andlisis sistémico de las

experiencias en la aplicacion.

La revision sistematica de las opciones de tratamiento permite evaluar la evidencia disponible
en funcion de sus resultados lo que ayuda a fundamentar los criterios para la toma de
decisiones clinicas informadas, beneficiando de manera directa a las personas pacientes y a
los profesionales de la salud al proporcionar guias claras y actualizadas para el tratamiento

de una condicion compleja y progresiva.

Asimismo, la investigacion sistemdtica permite optimizar los resultados clinicos, minimizar
efectos adversos y mejorar la seguridad de los tratamientos disponibles, en ltima instancia
buscando transformar positivamente la gestion de la esclerosis multiple mediante un enfoque

integrador y basado en la evidencia.
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1.2 REDACCION DEL PROBLEMA CENTRAL: PREGUNTA DE

INVESTIGACION

(Cudles son las opciones terapéuticas farmacoldgicas y no farmacolodgicas en el manejo de
adultos con esclerosis multiple relacionado con la seguridad y la eficacia existentes en la

actualidad?
1.3 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.3.1 Objetivo General

Analizar las opciones terapéuticas farmacoldgicas y no farmacoldgicas en el manejo de

adultos con esclerosis multiple relacionado con la seguridad y la eficacia.

1.3.2 Objetivos especificos

e Determinar las opciones terapéuticas farmacologicas y no farmacoldgicas para
adultos con esclerosis multiple.

e Evaluar la eficacia de las opciones terapéuticas farmacoldgicas y no farmacologicas
para el adulto con esclerosis multiple.

e Determinar la seguridad de las opciones terapéuticas farmacologicas y no

farmacoldgicas para el adulto con esclerosis multiple.
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CAPITULO 11

MARCO TEORICO



2.1 Esclerosis multiple

La Esclerosis Multiple (EM) es una enfermedad cronica que se caracteriza por ser
inflamatoria y neurodegenerativa, destruyendo la mielina de las neuronas del sistema
nervioso central (SNC) y suele aparecer entre los 20 y 30 afos, al inicio de la etapa adulta de

las personas, principalmente a mujeres (Almudena, 2021, p. 6).

La causa de la EM es desconocida, sin embargo, la teoria mas aceptada se relaciona al
considerarla como un mecanismo inflamatorio inmunomediado que se caracteriza por
linfocitos T CD4 autorreactivos que pasan por la activacion de la microglia y

neurodegeneracion cronica (Almudena, 2021, p. 6).

Por su parte se cuenta con una hipotesis patogénica donde se considera que la EM es producto
de la conjetura de una determinada predisposicién genética y factores ambientales en una
misma persona, originando un espectro de alteraciones de la respuesta inmune causando la

inflamacion presente en las lesiones de EM (Gonzalez, 2018, p. 16).

2.1.1 Factores de riesgo

Existen varias lineas de investigacion que relacionan el sistema inmune con el desarrollo de
la EM, dado que la inmunidad celular en la enfermedad implica interacciones alteradas entre
las células B, células T, células mieloides y otras poblaciones de células de este sistema;
asimismo, el riesgo de desarrollar esta enfermedad se asocia con ciertas clases de alelos 1 y
2 del locus del complejo mayor de histocompatibilidad involucrado con la activacion y

regulacion de las células T (Almudena, 2021, p. 6).

Cabe mencionar que se ha encontrado que las células con antigenos pueden activar los

linfocitos TCD4 como respuesta a antigenos externos lo que produce una respuesta
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inflamatoria y dafio tisular, por su parte el liquido cefalorraquideo (LCR) de personas con
EM contiene bandas oligoclonales IgG e IgM que no estan presentes en el suero, lo que indica
que se producen anticuerpos especificos contra el SNC producidas por dentro del mismo

SNC (Almudena, 2021, p. 6).

También se consideran algunos factores ambientales que pueden interferir en el desarrollo

de la enfermedad (Gonzalez, 2018, pp. 14 - 15):

- Infecciones viricas: se ha asociado la aparicion de EM con una infeccion viral
adquirida a edad temprana que se mantuvo latente por un largo periodo de afios; por

ejemplo, el virus Epstein Barr.

- Déficit de vitamina D: Se ha comprobado que las zonas con menos incidencia solar
(necesaria para la sintesis de la vitamina D) presentan mayor incidencia de EM,
asimismo las personas con aportes extra de esta vitamina reducen el riesgo de

desarrollar EM.

- Factores geograficos: ademas en la exposicion solar, se considera que los héabitos
alimenticios, los productos que se consumen, el tabaquismo y demads caracteristicas
de las regiones donde habitan las personas influyen de manera directa en la

prevalencia de la EM.

- Obesidad: las personas obesas tienen en su organismo mayor nimero de adipocitos

que producen leptina (sustancia con funcion proinflamatoria).

- Microbiota: al cumplir su funcién en la regulacion del sistema inmunitario, al sufrir

cambios en el microbiota se pueden producir alteraciones en el SNC
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2.1.2 Clasificacion de la Esclerosis Multiple

La EM puede presentarse de diferentes formas, segun el paciente, la evolucion y la edad de

la persona. Existen cuatro formas mas frecuentes que son (Gonzélez, 2018, pp. 10 - 11):

- Forma remitente (recidivante) — recurrente (RR): afecta entre el 80 y 90 % de las
personas con EM por medio de brotes episddicos con un grado variable de afectacion
neuroldgica; los brotes son impredecibles y pueden tener una duracion de dias o
semanas, sus sintomas pueden desaparecer parcial o totalmente dando espacios a

periodos de estabilidad.

Entre los brotes no se aprecia la progresion de la enfermedad, pero el dafio
neurologico si se encuentra presente, por su parte, luego de cada episodio la
recuperacion es cada vez menor y el dafio neuroldgico si incrementa

considerablemente.

- Forma progresiva secundaria (PS): es una manera avanzada, ocurre cuando las
personas con RR presentan un empeoramiento de la enfermedad progresivo y sin
recaidas o mantiene la afectacion entre los brotes, aunque se suelen presentar algunas
fases de estabilidad. Se presenta en el 50 % de las personas con RR aproximadamente,

entre los 35 y 45 afios.

- Forma progresiva primaria (PP): un aproximado de entre el 10 % y el 15 % de las
personas presentan un curso progresivo de la enfermedad, principalmente las que la
EM comienza a edades avanzadas (a partir de los 60 afios). Se da un comienzo lento
y progresivo con un continuo empeoramiento de los sintomas sin periodos de

remision y sin brotes, con algunas fases de estabilidad.
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- Forma progresiva recidivante (PR): es la forma menos frecuente, se caracteriza por
presentar un deterioro progresivo, con algunos brotes agudos, pero en los espacios

entre brotes se sigue presentando la progresion de la enfermedad.

2.1.3 Sintomatologia

La esclerosis multiple (EM) presenta una amplia variedad de sintomas que pueden ir desde
leves hasta severos e incluso mortales, y cuya duraciéon puede ser tanto corta como
prolongada. Estos sintomas se pueden clasificar de la siguiente manera (Gonzélez, 2018, pp.

12-13):

e Sintomas motores: Son los mas comunes, afectando al 90% de las personas con EM.
Se manifiestan como debilidad en uno o ambos miembros, ya sea inferiores o
superiores, debido a lesiones en la via piramidal. Estos sintomas pueden generar

grados variables de incapacidad en los pacientes.

o Sintomas sensitivos: Representan el segundo sintoma mas frecuente, afectando al
77% de las personas con EM. Se presentan como parestesias, como hormigueos o
adormecimiento, principalmente en los pies. Estos sintomas suelen aparecer y
desaparecer en cuestion de semanas. Ademas, pueden presentarse pérdidas de

sensibilidad, que afectan al 45% de los pacientes.

o Sintomas cerebelosos: Entre estos se encuentran el temblor intencional y la disartria,

que afectan la coordinacion y el habla de los pacientes.

e Sintomas cognitivos: Se deben al dafio neuronal y afectan funciones como la

memoria, el razonamiento, el habla y la percepcion espacial.
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Fatiga: La fatiga es un sintoma frecuente en la EM y puede manifestarse como una
sensacion de astenia, que se intensifica con el calor. Esta relacionada con el dafo

axonal difuso y también puede ir acompaniada de problemas del suefio.

Dolor: El dolor puede ser neuropatico o no, manifestindose en forma de neuralgias,
crisis tonicas dolorosas y disestesias paroxisticas, que afectan la calidad de vida de

los pacientes.

Neuritis optica retrobulbar: Se presenta como un dolor ocular agudo que empeora
con el movimiento de los ojos, y puede llevar a la pérdida de vision. También puede
ir acompafiada de dolor ocular ipsilateral y discromatopsia (alteracion de la

percepcion de los colores).

Alteraciones esfinterianas: Los pacientes pueden experimentar urgencia y retencion

urinarias, asi como disfuncion vesical, lo que afecta el control de la vejiga.

Alteraciones sexuales: En los hombres, se puede presentar disfuncion eréctil y
disminucion de la libido. En las mujeres, los sintomas pueden incluir disminucion de

la libido y anorgasmia.

Depresion: La depresion puede estar relacionada con el proceso reactivo ante el
diagnostico de la enfermedad, asi como con las lesiones cerebrales producidas por la

EM.

Problemas de coordinacion: Los pacientes pueden presentar dificultades para
mantener la marcha y experimentar vértigo, lo que afecta su equilibrio y capacidad

de moverse de manera fluida.
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Estos sintomas, que varian en intensidad y duracion, afectan significativamente la calidad de
vida de las personas con esclerosis multiple, lo que subraya la importancia de un tratamiento

integral y multidisciplinario para su manejo.

2.1.4 Patogenia

El primer paso de la EM corresponde a la produccion de lesiones inflamatorias agudas que
contribuyen a la pérdida axonal y el dafio de los oligodendrocitos, dafando el cerebro y la
médula espinal; sin embargo, los diferentes tipos de la enfermedad sugieren que cada persona
enferma presenta de forma diferente sus implicaciones clinicas y es por medio del mecanismo
de desmielinizacion que se determina el tratamiento de respuesta que debe llevarse a cabo

(Gonzales, 2018, p. 16).

Los fendmenos autoinmunes de la EM se determinan en la expresion andémala de los
antigenos CMH clase II dentro de las lesiones agudas detectadas en las células T; ademas
hay activacion de las células B con presencia de inmunoglobulinas sintetizadas en el SNC
dando lugar a los oligoclonales en el LCR. Por su parte los antigenos que activan a los
linfocitos B y T sélo se manifiestan en el SNC, siendo que los linfocitos B producen
anticuerpos y activan citoquinas y quimiocinas, produciéndose la inflamacion cuando se
activan los linfocitos T autorreactivos CD4 atravesando la barrera hematoencefalica por
medio de un factor sistémico o local, ya en el SNC, el linfocito T encuentra la célula
productora del antigeno, que es el factor mas desconocido y debe tenerse en consideracion

que puede existir mas de un autoantigeno (Gonzalez, 2018, p. 16).

Las proteinas mielinicas del SNC implicadas en la autorreactividad de las células T incluyen:
PBM, MOG, MAG, PLP, aB-cristalina, transaldolasa, fosfodiesterasas, HSP, antigenos
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astrocitarios, antigenos endoteliales y factores nucleares. Ya constituido el complejo
trimolecular (receptor de la célula T, el antigeno y la molécula HIA clase II), las células T
(CD4 tipo 1) producen citocinas proinflamatorias (interferon g, TNF a, IL-1, IL-2, IL-12)
que inducen a la proliferacion clonal de células T atrayendo y activando los macrofagos y

microglia, poniendo en marcha la inflamacién (Gonzalez, 2018, pp. 16 - 17).

Tanto las razones de la desmielinizacion como de la destruccion axonal no se conocen por
completo, aunque existen teorias donde se relaciona la inflamacion con la desmielinizacion
y la destruccion axonal como consecuencia de la desmielinizacion, pero también parece ser
secundario a los defectos funcionales como el bloqueo de la conduccion axonal y pérdida de
la funcion neuronal, siendo una de las primeras causas de la progresion de la discapacidad en

la EM (Gonzélez, 2018, p. 17).

La fisiopatologia de la EM corresponde a la consecuencia del dafio producido por la
inflamacion, el dafo axonal y la pérdida de mielina; ademads se lleva a cabo un proceso de
gliosis (cicatrices en las células de neuroglia) que causan placas de desmielinizacion
circunscritas de 1 mm a 4 cm de diametro distribuidas por toda la sustancia blanca del SNC,
que tienden a unirse unas con otras generando lesiones de mayor tamafio; se pueden encontrar

dos tipos de placas (Gonzalez, 2018, pp. 18 - 19):

- Lesion aguda: predomina la inflamacion axonal con bordes mal definidos y una gran
cantidad de infiltrado inflamatorio (linfocitos T y B, microglia activada y macrofagos
con restos de mielina); también se observa pérdida de oligodendrocitos con
degradacion de las vainas de mielina, variable degradacion axonal y proliferacion de

astrocitos.
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- Lesion cronica: predomina la gliosis y la desmielinizacion de los axones y su
degeneracion; se observa poca inflamacion. La desmielinizacion y el dafio axonal
provocan alteracion en la transmision saltatoria del impulso nervioso justificando la

fisiopatologia.

Todas las lesiones producen enlentecimiento o bloqueo de la conduccioén nerviosa por la
desaparicion de la conduccion saltatoria y exposicion de K+ de la membrana axonica,
prolongando el periodo refractario (explicando la fatiga); los sintomas paroxisticos son
producidos por la desmielinizacion lateral del impulso nervioso. Por su parte, la recuperacion
puede ser rapida por medio de resolucion del edema e inflamacion o tardia debida a la
utilizacion de vias axonales alternativas, remielinizacién o aumento de canales de Na+

internodales (Gonzalez, 2018, p. 20).

Los niveles aumentados del estrés oxidativo son causados por la activacion de macrofagos y
microglia, donde los oligodendrocitos son la célula mas propensa a sufrir lesion por el estrés
oxidativo. Ademas, de niveles altos de nitrato y nitritos en el sistema nervioso central en la

fase remitente de la EM (Cuevas-Garcia, C, 2017, p 6).

El glutation peroxidasa es una enzima recolectora de radicales libres y es un antioxidante de
la defensa de radicales en las células, catalizando la oxidacion, la reduccion de agua
oxigenada, lo que aumenta su concentracion en pacientes con EM el dafio axonal. El estrés
oxidativo y el glutatiéon peroxidasa forman parte del mecanismo de desmielinizacion dentro

del SNC, células T, macrofagos y células B (Cuevas-Garcia, C, 2017, p 6).
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2.1.5 Epidemiologia de la Esclerosis Multiple

La EM es la primera enfermedad con respecto a la causa de discapacidad en la poblacion
adulta joven a nivel mundial, afectando al 0,1 % de la poblacion en los paises occidentales,
que corresponde a 2.5 millones de personas en edad reproductiva, es mas frecuente en
mujeres que en hombres y cuenta con una tasa de incidencia anual de 2 a 10 casos entre cada
100000 personas con prevalencia de 50 a 300 casos por cada 100000, por su parte la tasa de

mortalidad se situa en 0.35 fallecimientos por cada 100000 casos (Gonzalez, 2018, p. 8).

2.1.6 Esclerosis multiple en Costa Rica

En Costa Rica, la esclerosis multiple (EM) se presenta con una incidencia de 8.9 casos por
cada 100,000 habitantes, lo que refleja la prevalencia de esta enfermedad en la poblacion
costarricense. Ademads, se ha observado una clara predominancia de la enfermedad en el sexo
femenino, con una relacion de 3 mujeres afectadas por cada hombre diagnosticado (Fraga et

al., 2023, p. 3).

Este dato resalta una tendencia comun en la mayoria de los estudios epidemiolégicos sobre
la EM a nivel mundial, donde las mujeres presentan una mayor susceptibilidad a desarrollar

la enfermedad en comparacién con los hombres.

Aunque la incidencia en Costa Rica es relativamente baja en comparacion con otros paises,
la tendencia de mayor prevalencia en mujeres es consistente con la literatura internacional,
lo que sugiere posibles factores genéticos, hormonales o ambientales que podrian influir en
este patron. Es importante continuar investigando las causas subyacentes de estas diferencias
de género, asi como desarrollar estrategias de prevencion y tratamiento especificas para cada

grupo. (Fraga et al., 2023, p. 3).
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2.1.7 Diagnostico

La esclerosis multiple se caracteriza por tener un dificil acceso a un diagnostico especifico,

lo cual hace que sea complicado un diagnostico temprano. Se basa especialmente en la

historia clinica y es necesario que se cumplan varios criterios diagnosticos de McDonald. Sin

embargo, también se mandan una serie de exdmenes principalmente la resonancia magnética

para llegar a un diagndstico claro y rapido.

Criterios de McDonald: se basa en el nimero de botes clinicos, nimero de lesiones en

imagenes por resonancia magnética, y presencia de las bandas oligoclonales en el liquido

cefalorraquideo. Estos criterios se pueden aplicar en todas las fases de la EM (Lara, R. 2023,

p2).
Tabla 1. Algoritmo de criterios diagnésticos 2017
Nivel Ataques clinicos Lesiones por IRM Datos adicionales
1 Dos o mas ataques Dos o mas lesiones en IRM No se requieren datos
adicionales
2 Dos o mas ataques Una lesion en IRM e historia No se requieren datos
de ataque previo con lesion adicionales
anatomica diferente
3 Dos o mas ataques Una lesion en IRM e historia Diseminacion en espacio
de ataque previo con lesion | demostrada por clinica o por
anatomica diferente IRM
4 Un ataque clinico Dos o mas lesiones Diseminacion en tiempo por
clinica o por IRM
demostrada o bandas
oligocionales (+)
5 Un ataque clinico Una lesion Diseminacion en tiempo y
espacio demostrada por
clinica o por IRM o bandas
oligocionales (+)

Fuente: Lara, R. A. C. (2023). Seccion I: Diagndstico de la esclerosis multiple, Capitulo 2, Criterios

de McDonald y MAGNIMS en esclerosis multiple.
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Resonancia magnética (RM): método mas sensible en la identificacion de lesiones para un
diagndstico mas claro y especifico de la enfermedad, se muestra evidencia de lesiones
diseminadas en tiempo y espacio. En ocasiones se puede encontrar lesiones hiperintensas en
T2, lesiones en sustancia blanca yuxtacorticales, cuerpo calloso, parénquima infratentorial y
lesiones en sustancia blanca periventriculares. Estas lesiones tienen multiples tamafios, por
lo general, menores a 20mm, con una morfologia nodular o apendicular (Martinez-Altarriba,

M., 2015, p 2).

- Lesiones en T2: son lesiones hiperintensas, signo poco especifico por los altos niveles
de concentracion tisular de agua libre, lo que no refleja el edema, desmielinizacion,
inflamacion, lesion axonal, gliosis o compresion de la placa.

- Lesiones cuerpo calloso: en pacientes en fase iniciales de la enfermedad, afectan la

union callo-septal o su periferia 62.

Analisis del liquido cefalorraquideo: en la EM por lo general cuando es positivo muestra
bandas oligoclonales (bandas de proteina especificas) y aumento en la IgG, indicando una

respuesta inmune en el sistema nervioso central (Martinez-Altarriba, M., 2015, p 2).

2.1.8 Tratamientos farmacologicos

El objetivo del tratamiento de la esclerosis multiple es controlar y manejar la enfermedad
reduciendo la frecuencia y severidad de las recaidas y disminuyendo los brotes y progresion,
mejorando los sistemas asociados como la fatiga, espasticidad, dolor, problemas en marcha
y movimiento y los sistemas urinarios y gastrointestinales que presente durante la

enfermedad (Vizcarra, D. 2019, p5).
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Los medicamentos modificadores de la enfermedad para la esclerosis multiple estan
disefiados para reducir la frecuencia y severidad de las recaidas, asi como ralentizar el

progreso de la enfermedad como:

Interferon p — 1: disminuye la proliferacion de linfocitos Th17 e interleucina IL-17 y una
accion directa en los linfocitos Thl, deteniendo la desmielinizacion, previniendo el dafio
neuronal y limitando la inflamacion. La dosis del INF 3 — 1 dependen de la formulacion y

via de administracion (Almudena G, 2023 p. 30).

Segn estudios muestran eficacia en el tiempo de propagacion de los brotes de la EM,
ayudando al control de lesiones nuevas en T2, para mayor eficiencia es recomendable
minimo un afio de tratamiento. El interferon es uno de los primeros farmacos empleados para
la esclerosis multiple con un intervalo de confianza de un 95 % (Vazquez-Gomez, L. A.,

2022, p. 5).

Acetato de glatiramero; polimero sintético conformado por aminoacidos acido L-
glutdmico, L-alanina, L-tirosina y L-lisina, la union de las moléculas del HLA-IT y células
del sistema inmune innato, modula la actividad de los linfocitos T mediante la activacion de
citocinas antiinflamatorias.

Reduce la sintomatologia y la aparicion de nuevas lesiones (Almudena G, 2023, p 23). El
acetato es uno de los tratamientos de primera linea de la EM por su eficacia y seguridad en
estos pacientes, mostrando una reduccion en la recaidas y lesiones de cerebrales asegurando
una baja puntuacion en discapacidad de los pacientes con esta enfermedad, teniendo efectos

adversos como cefalea, nduseas, gripe, rash y disnea (Martinez, M. J. R., 2020, p. 2).
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Ofatumumab: es un anticuerpo monoclonal anti-CD20, por lo que causa la deplecion de
linfocitos B. Su forma de administracion es inyeccion subcutanea con dosis mensual. El
antigeno CD20 es una fosfoproteina que se manifiesta en los linfocitos B y T, también induce
la lisis de células de alto grado (Maldonado, J. O. (2023), p. 1).

El Ofatumumab reduce la tasa de recaidas y la aparicion de lesiones en T1, asi como lesiones
nuevas o agrandadas en T2. Este foirmaco se debe considerar como una alternativa de
tratamiento para pacientes con Em altamente activa o como tratamiento inicial en pacientes
con mal pronéstico (Maldonado, J. O. (2023), p. 2).

Rituximab: es un anticuerpo monoclonal con eficacia en la unidon de la CD20 se usa para
diferentes indicaciones de la EM como las neoplasias hematolégicas como el linfoma de
células B difusas, linfoma folicular y leucemia linfocitica cronica. Es uno de los primeros
tratamientos autorizados para estas enfermedades. Tiene una eficacia reduciendo el nimero
de recaidas por su mecanismo de accién que ayuda a la disminucidon de linfocitos B
(Mayorga, A. P. M., 2022, p. 21).

Este farmaco tiene una eficacia y seguridad para el manejo de la fase remitente-recurrente y
primaria -progresiva, es uno de los tratamientos de Esclerosis multiple con menor tasa de
probabilidad de que cause efectos secundarios, asi como con una baja posibilidad de
abandono o interrupcion de tratamiento (Navas, C. A., 2021, p. 5).

Natalizumab: Primer anticuerpo monoclonal para la EM impide el desplazamiento de
leucocitos hacia el SNC por medio del endotelio, reduciendo la inflamacion, recuento de
linfocitos en el LCR, lesiones y recaidas. Bloqueando la interaccion con receptores de
moléculas de adhesion de células vasculares. Este farmaco de segunda linea es efectivo para

EM recurrente remitente (Almudena G, 2023, p. 24).
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Los efectos adversos de la natalizumab mas frecuentes son fatiga, rash, leucoencefalopatia
multifocal progresiva. A pesar de estos efectos es un farmaco recomendable para pacientes

con EM con fallo en tratamientos anteriores o en formas muy agresivas (Ysrraelit, M.C, 2021,
p. 4).

Fingolimod: primer tratamiento modificador de la enfermedad disponible via oral de
segunda linea, bloqueando la proliferacion por medio de los linfocitos. Con multiples efectos
secundarios como: cefalea, diarrea, bradicardia, neoplasias. También esta contraindicado en
pacientes con otras afecciones como cardiovasculares y diabéticos con riesgo de edema

macular (Almudena G, 2023, p. 26).

El Fingolimod es uno de los farmacos de la EM utilizados para la mejora de la depresion en
pacientes que se ven afectos, por otro lado, estudios han demostrado que el consumo de este
farmaco por dos afios reduce los brotes en un 76 %, un bajo nivel de propagacion de la

discapacidad y menos actividad en lesiones cerebrales (Mallada-Frechin, J., 2018, p. 6).

Alemtuzumab: anticuerpo monoclonal humano, cumple la unién al CD52, en linfocitos Ty
B, células NK, macréfagos y monocitos. Contraindicado en pacientes VIH positivo. Con
efectos secundarios como reacciones a la perfusion, infecciones, trastornos autoinmunes,
eventos cardiovasculares y neoplasias malignas (Almudena G, 2023, p. 25).

Como dato de importancia, se reconocen beneficios en la lactancia de materna en pacientes
con tratamiento para la esclerosis multiple, tanto para la mama como para €l bebe, por lo cual

se recomienda la lactancia exclusiva en estos pacientes (Sanchez-Velasco, S., 2023, p. 4).

Teriflunomida: es el principal metabolito activo de la leflunomida, aprobado para la

esclerosis multiple en 2012, su mecanismo de accidon es inmunomodulador bloqueando la
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sintesis de ADN al inhibir la dihidroorotato deshidrogenasa necesario para la sintesis de
novo, reduciendo la proliferacion de linfocitos B y T. Su uso es via oral (Martinez, M. J. R,

2020, p. 3).

Este medicamento ha demostrado una disminucion de las recaidas y una reduccion de
propagacion de la enfermedad y de las lesiones activas. Sus efectos adversos son diarrea,
adelgazamiento de cabello, nduseas y neutropenia. Estd contraindicado en mujeres

embarazadas por su efecto teratogénico (Martinez, M. J. R., 2020, p. 3).

Ocrelizumab: medicamento aprobado para el uso de esclerosis multiple en el 2017, es un
anticuerpo de inmunoglobulina humanizado contra CD20 sin afectar a las células
precursoras, es el Unico tratamiento aprobado por la FDA para tratar la EM progresiva
primaria, demostrando avances en la disminucion de la discapacidad en la EM RR (Martinez,

M. I. R., 2020, p. 4).

Estudios muestran efectos comprados con el interferéon beta la reduccion anual de las
recaidas, reduccion de las lesiones cerebrales y menos propagacion de la discapacidad.
Existen efectos adversos registrados como reaccion a la inyeccion, riesgo de contraer

infeccion o cancer de mama (Martinez, M. J. R., 2020, p. 4).

Dimetilfumarato: promueve la actividad antiinflamatorias y citoprotectores de Nrf-2, este
se une a secuencias de ADN, forma parte del ciclo de Krebs. El incremento del estrés
oxidativo y la neuroinflamacién son piezas importantes para tratar el dolor neuropatico que

genera la enfermedad de esclerosis multiple (Del Moral, E. J. C., 2020, p. 3).

Estudios previos demuestran la eficacia de en la reduccion de linfocitos en los primeros 6

meses de tratamiento con un intervalo de confianza de un 95%, a pesar de esta efectividad el
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farmaco presenta efectos secundarios como rubefaccion, nduseas, fatiga, alteraciones del

sueno y linfopenias graves, reaccion mas frecuente (Lale, S. B., 2021, p. 4).

Siponimod: este medicamento pospone el avance de discapacidad modulando
selectivamente receptores de esfingosina-1 -fosfato (S1P), efecto antagonista de este receptor
reduce la salida de linfocitos e impide la recirculacion de los linfocitos en el SNC (Martinez,

M. J. R., 2020, p.4).

Daclizumab: Modulacion de IL-2 guiada por la activacion de linfocitos mediante CD25, el
receptor de alfa con alta afinidad a IL-2, disminuyendo la proliferacion de linfocitos

inflamatorios (Aguilar-Juarez, P. A., 2019, p.17).

Los efectos adversos son: nasofaringitis, infecciones de las vias respiratorias, depresion,
dermatitis, rinitis, fiebre, anemia, exantema, sintomas de gripe, bronquitis y acné (Aguilar-

Judrez, P. A., 2019, p.17).

Cladribina: es un inmunosupresor que inhibe la sintesis de ADN de los linfocitos, se
prescribe aquellos pacientes que no toleran o no tengan una respuesta adecuada a los otros

farmacos como interferdn, fingolimod o acetato de glatiramero (Almudena, R. U.,2023, p33).

Sus reacciones adversas mds comunes son la fatiga y cefalea, también puede llegar a
presentar mielosupresion, infecciones oportunistas, nefrotoxicidad y neoplasias (Almudena,

R. U.,2023, p33).

Ponesimod: es un modulador del receptor estingosina-1-fosfato (S1P), regulando el paso de
linfocitos en el sistema nervioso central. Estd contraindicado en pacientes con antecedentes
cardiovasculares. Las infecciones del tracto respiratorio superior y la hipertension es uno de

sus efectos adversos (Almudena, R. U.,2023, p34).
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Ozanimod: se une a los receptores S1P1 en los linfocitos, bloqueando su salida de los
ganglios linfaticos. Pueden llegar a desarrollar infecciones, bradiarritmias, hipotension,
disfuncioén hepatica y edema macular. Estd contraindicado en personas con algin tipo de

evento cardiovascular y apnea del suefio no tratada (Almudena, R. U.,2023, p34).

Mitoxantrona: es un agente inmunosupresor y neuro protector que inhibe la sintesis y
reparacion del ADN y ARN, de igual forma inhibe el aumento de células T, B y macrofagos,

dificultando la forma del antigeno (Aguilar-Juarez, P. A., 2019, p.16).

Sus efectos adversos van desde la coloracion ciandtica de las escaleras y orina, nauseas,
vomitos, alopecia, trastornos menstruales, amenorrea, infertilidad, infecciones, arritmias,
ECG anormal y leucopenia. Actualmente se encuentra en estudios por si debe o no estar

desestimada debido a su elevada cardiotoxicidad (Aguilar-Juarez, P. A., 2019, p.16).

2.1.8 Tratamiento coadyuvante para recaidas

En los casos que el paciente presenta alglin tipo de recaida o manejo de sintomas que se le
indica como tratamiento coadyuvante como lo son los glucocorticoides lo que representa la
primera linea ante la apariciéon de un brote como prednisona, metilprednisolona. Estos

reducen la intensidad y acortan la aparicion de los sintomas. (Martinez-Altarriba, M., 2015,
p4)

El tratamiento sintomatico ayuda a la mejora de calidad de vida del paciente con sintomas
comunes como la espasticidad se utiliza la gabapentina, tizanidina, toxina botulinica o
rizotomia, para la depresion se utiliza antidepresivos triciclicos o fluoxetina o paroxetina

(Martinez-Altarriba, M., 2015, p 4).
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Otros sintomas comunes que pueden presentar es dolor ya que el medicamento que se puede
utilizar es antiepiléptico como carbamazepina o antidepresivos como amitriptilina, también
puede fatiga el inico farmaco que ha mostrado eficacia es la amantadina (Martinez-Altarriba,

M., 2015, p 4).

En la siguiente tabla se presentan estos tratamientos junto con sus respectivas funciones:

Tabla 2. Tratamientos coadyuvantes para la esclerosis multiple

Farmaco

Funcion

Amantadina

Mejora de atencion, memoria verbal, velocidad
motora y disminucion de fatiga

L- anfetamina

Mejora de aprendizaje y memoria

Modafinilo

Mejora de atencion focalizada, destreza y
disminucion de fatiga

Corticosteroide (Metilprednisolona)

Disminucion de la inflamacion y tratamiento
para recaidas

Benzodiazepina (Clonazepam)

Control de espasticidad, temblores y manejo de
ansiedad y trastornos del suefio

Propanolol

Reduccion de la intensidad de temblores y
ayuda a pacientes con taquicardia por efectos
secundario de alglin tratamiento modificador

Antiepiléptico (Pregabalina - Gabapentina)

Reduccion del dolor, control de las parestesias,
reduccion de rigidez muscular y espasmos

Antidepresivos triciclicos (amitriptilina)

Mejora del dolor, manejo de la depresion,
ansiedad y fatiga

Analgésicos (paracetamol, ibuprofeno)

Mejora del dolor

Sildenafil

Mejora la retencion urinaria y disfuncion esteril

ISRS (fluoxetina)

Reduccion de depresion y mejora del estado de
animo

Fampridina

Mejora de movilidad y velocidad de la marcha

Fuente: Elaboracion propia, 2025

Los tratamientos coadyuvantes ayudan a controlar los sintomas de la esclerosis multiple y
los efectos adversos de otros farmacos. Incluyen la amantadina y modafinilo para la fatiga,
corticosteroides para la inflamacidn, clonazepam para la espasticidad y antidepresivos
triciclicos para el dolor neuropatico. Ademas, los analgésicos alivian el dolor, el sildenafil
trata problemas urinarios y la fampridina mejora la movilidad, contribuyendo al bienestar del

paciente.
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2.1.10 Tratamientos no farmacologicos

Rehabilitacion:

La rehabilitacion en la esclerosis multiple (EM) es una estrategia integral que se emplea como
tratamiento no farmacolédgico, con el objetivo de mejorar la calidad de vida de los pacientes,
promover la independencia funcional y mitigar los efectos discapacitantes de la enfermedad.
Este enfoque se adapta a las necesidades especificas de cada paciente, teniendo en cuenta la
heterogeneidad de la EM vy los diferentes sistemas que pueden verse afectados (Custodio, N.

2018, p. 6).

A lo largo del proceso de rehabilitacion, se combina una variedad de terapias que incluyen
fisioterapia, terapia ocupacional, apoyo psicoldgico, logopedia y, en algunos casos,
hidroterapia, todo con el fin de mejorar tanto las funciones fisicas como cognitivas (Custodio,

N. 2018, p. 6).

o Rehabilitacion cognitiva:

La rehabilitacion cognitiva es un componente esencial del tratamiento de la EM, ya
que muchos pacientes experimentan deterioro en areas como la memoria, la atencion
y las habilidades de planificacion. Estos déficits cognitivos pueden ser un desafio
considerable para los pacientes, afectando su capacidad para realizar tareas diarias y

tomar decisiones.

El entrenamiento en memoria, atencion y planificacion no solo ayuda a mejorar estas
funciones especificas, sino que también facilita la adaptacion del paciente a las
demandas cotidianas, promoviendo su autonomia. Ademas, el fortalecimiento de

estas habilidades cognitivas mejora significativamente la calidad de vida y permite a
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los pacientes mantenerse lo mas independientes posible, lo que es crucial en el manejo

de una enfermedad cronica como la EM.

Fisioterapia:

La fisioterapia desempefia un papel crucial en la mejora de la movilidad y la
funcionalidad de los pacientes con EM. A través de ejercicios disefiados
especificamente para cada individuo, se pueden mejorar aspectos como la fuerza
muscular, el equilibrio y la coordinacidon, elementos que a menudo se ven
comprometidos debido a la debilidad muscular o espasticidad, que son comunes en

esta enfermedad.

Ejercicios como estiramientos, entrenamiento de la marcha y fortalecimiento de la
musculatura contribuyen a reducir el riesgo de caidas y a mejorar la capacidad
funcional general. La fisioterapia no solo mejora la movilidad fisica, sino que también
tiene efectos positivos en el bienestar psicologico de los pacientes, al permitirles

realizar actividades diarias con mayor facilidad.

Terapia ocupacional:

La terapia ocupacional se enfoca en mejorar la capacidad del paciente para llevar a
cabo sus actividades cotidianas, adaptando el entorno y utilizando dispositivos de
asistencia. Al hacerlo, se facilita la realizacion de tareas que podrian haberse vuelto
dificiles o imposibles debido a las limitaciones fisicas o cognitivas impuestas por la

EM.

Esto no solo mejora la independencia de los pacientes, sino que también contribuye

a su bienestar emocional al aumentar su autoestima y reducir la fatiga, un sintoma
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comun y debilitante de la enfermedad. El uso de ayudas técnicas, como adaptaciones
en la casa o en el lugar de trabajo, también puede ser parte integral de la terapia

ocupacional.

Apoyo psicolégico:

El apoyo psicolégico es fundamental para los pacientes con EM, ya que esta
enfermedad crénica puede causar un gran impacto emocional. La terapia cognitivo-
conductual, el asesoramiento psicologico y los grupos de apoyo son intervenciones
efectivas para ayudar a los pacientes a enfrentar la ansiedad, la depresion y el estrés

relacionados con el diagndstico y los cambios en su vida cotidiana.

La atencion psicoldgica también favorece la adaptacion emocional, ayudando a los
pacientes a aceptar su condicion y mejorar su estado de &nimo, lo que resulta en una
mayor capacidad para hacer frente a los sintomas fisicos y emocionales de la
enfermedad. Ademas, el apoyo psicologico fomenta una mejor percepcion de la
calidad de vida, disminuyendo los niveles de angustia y promoviendo el bienestar

general.

Logopedia:

La logopedia se convierte en una parte esencial del tratamiento en pacientes con EM
que presentan dificultades en la deglucion y el habla. Los trastornos en estas areas
pueden ser debilitantes, y la intervencion temprana de un logopeda es fundamental

para mejorar la comunicacion y la deglucion.

La terapia logopédica incluye ejercicios de articulacion, respiracion y técnicas de

deglucion, que ayudan a los pacientes a mantener o recuperar la capacidad de

38



comunicarse eficazmente y de tragar de manera segura. La mejora en la funcion de
deglucion reduce el riesgo de aspiracion, que puede llevar a complicaciones

respiratorias graves, y ayuda a restaurar la autonomia en la vida diaria.

Hidroterapia:

La hidroterapia es un enfoque terapéutico que se realiza en el agua, lo que ayuda a
reducir el impacto en las articulaciones y facilita el movimiento. Al estar inmersos en
el agua, los pacientes pueden realizar ejercicios de bajo impacto que mejoran la

movilidad y reducen la espasticidad, un sintoma frecuente en la EM.

La flotacion en el agua también facilita la realizacion de movimientos que serian
dificiles en tierra firme, promoviendo la relajacion muscular y mejorando la
circulacion. Esta terapia es especialmente til para personas con movilidad reducida,
ya que proporciona una manera segura y efectiva de ejercitarse y aliviar la rigidez

muscular.

Dieta en Esclerosis Multiple:

La nutricidn es otro componente clave en el manejo de la esclerosis multiple, y puede influir

significativamente en la progresion de la enfermedad y en la mejora de los sintomas. Un

cambio en la dieta puede considerarse un tratamiento coadyuvante importante para ralentizar

la progresion de la EM y aliviar sintomas comunes como la fatiga (Andrea, S. 2021, p. 29).

Factores como una dieta inadecuada y un estilo de vida sedentario pueden contribuir a la

disbiosis intestinal, un desequilibrio en el microbiota intestinal que origina una inflamacién

cronica en el cuerpo. Este tipo de inflamacion se debe a una disminucion de bacterias que
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estimulan linfocitos antiinflamatorios, y a un aumento de linfocitos proinflamatorios, lo cual

puede agravar la enfermedad (Andrea, S. 2021, p. 29).

Para contrarrestar estos efectos, se recomienda una dieta rica en fibra, pescado, acidos grasos
esenciales, vitamina D, aceite de oliva virgen extra (AOVE) y una ingesta reducida de sal.
Estos elementos pueden tener efectos antiinflamatorios, mejorar la funcion inmunologica vy,
en ultima instancia, reducir la inflamacion en el cuerpo, lo cual podria traducirse en una

disminucion de los sintomas de la EM y una mejor calidad de vida (Andrea, S. 2021, p. 30).

Implementar estos cambios dietéticos, junto con otras intervenciones no farmacoldgicas,
puede ser una parte integral del tratamiento de la EM, proporcionando a los pacientes una
manera de controlar y mitigar los efectos de la enfermedad en su vida diaria (Andrea, S. 2021,

p. 30).
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CAPITULO III

MARCO METODOLOGICO



3.1 ENFOQUE DE INVESTIGACION

La revision sistémica por realizar se determina en un enfoque de investigacion mixto, de
modo que se realizan andlisis cualitativos con apoyo del enfoque cuantitativo con base de
articulos relacionados con la investigacion del tratamiento para la EM, donde se pretenden

profundizar las opciones mas adecuadas para el tratamiento (Moreno, B. 2018, p. 2).

Método cualitativo: se extraen datos cuantificativos para construir un analisis que nos
permita tener una perspectiva mas amplia y completa del problema, realizando caracteristicas
bajo un enfoque interpretativo. La sintesis de datos puede realizarse de dos formas: meta
sintesis que es la realizacion de sintesis cualitativas de los datos del estudio, y andlisis
tematico que identifica y analiza los patrones de temas comunes en los datos cualitativos

(Yanez-Diaz, M. F. 2021, p. 2).

Método cuantitativo: los datos se escogen concurrente o en secuencia, integrando los datos
en una o mas etapas de la investigacion realizada. En este método se pueden usar dos formas
de analisis de datos como metaanalisis que es la combinacion de los resultados de los estudios
a calcular en un efecto combinado, y el andlisis estadistico que se utiliza técnicas para integrar

y analizar los datos (Yanez-Diaz, M. F. 2021, p. 2).

3.2 TIPO DE INVESTIGACION

Una revision sistemdtica es un tipo de investigacion que utiliza métodos explicitos y
sistematicos para identificar, evaluar y sintetizar toda la evidencia disponible relevante sobre

una pregunta de investigacion especifica (Moreno, B. 2018, p. 4).
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En el caso de la presente investigacion se llevara una revision sistematica de tipo cualitativo
puesto que el andlisis se presenta de forma descriptiva, sin andlisis estadistico (Letérier,

Manriquez y Rada, 2005, p. 247).

Tabla 3. Descripcion de la estrategia PICO

P | C 0]
Adultos mayores con | Lineas de tratamiento Tratamientos no Seguridad
esclerosis multiple de farmacologico farmacologicos Eficacia
20 afios utilizadas.

Fuente: Elaboracion propia 2024

3.3 UNIDADES DE ANALISIS Y OBJETIVOS DE ESTUDIO

La unidad de anélisis corresponde a la base de datos donde se encuentran los estudios
comparativos de los diferentes grupos de tratamiento especifico que reciben los pacientes
adultos mayores de 20 afios con esclerosis multiple. Con el objetivo de evaluar la eficacia del
tratamiento en términos de reduccion de la frecuencia y gravedad de los brotes, retraso en la

progresion de la discapacidad y mejora de la calidad de vida.

3.3.1 Fuentes

La obtencion de informacion se realizdé mediante varios articulos de diferente base de datos,

entre ellas:

e Google académico.
e PubMed.

e SciELO.

e Sciencedirect
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3.3.2 Poblacion

La poblacion en estudio corresponde a un total de 20 articulos de investigacion en pacientes
con tratamientos de esclerosis multiple en adultos mayores en Costa Rica realizados entre los

anos 2018 a 2023.

3.3.3 Muestra

La muestra seleccionada en el proceso investigativo es equivalente a la totalidad de la
poblacion en estudio, es decir 26 articulos cientificos relacionados con las opciones
terapéuticas farmacologicas y no farmacologicas en el manejo de adultos con esclerosis

multiple relacionado con la seguridad y la eficacia.

3.3.4 Criterios de inclusion y exclusion

Los criterios de inclusion y exclusion son parametros utilizados en investigaciones
cientificas, especialmente en estudios clinicos, para definir quién puede o no puede participar
en el estudio. Estos criterios aseguran que los participantes sean adecuados para responder la
pregunta de investigacion y que los resultados sean aplicables a la poblacion en general

(Moreno, B., 2018, p. 3).
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Tabla 4. Criterios de inclusion y exclusiéon de la investigacion

Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

Articulos cientificos que incluyan pacientes
adultos mayores de 20 afios diagnosticados con
esclerosis multiple.

Articulos cientificos que incluyan estudios que
incluyan exclusivamente pacientes pediatricos
con EM.

Articulos cientificos que incluyan pacientes
con cualquier tipo de EM, remitente-recurrente,
primaria progresiva, secundaria progresiva

Articulos cientificos que incluyan estudios en
los que los pacientes tienen diagndsticos o
condiciones médicas adicionales que podrian
afectar la interpretacion de los resultados.

Articulos cientificos que incluyan pacientes en
cualquier etapa de la enfermedad (recién
diagnosticados, en tratamiento, en remision,
etc.).

Articulos cientificos que incluyan estudios que
evaluen tratamientos alternativos no
reconocidos o no validados cientificamente
para la EM.

Articulos cientificos que incluyan estudios que
evaluen el efecto de tratamientos
farmacologicos especificos para la esclerosis
multiple.

Articulos cientificos que incluyan estudios
retrospectivos sin un grupo de comparacion
adecuado o con un seguimiento insuficiente de
los pacientes.

Articulos cientificos que incluyan estudios que
evallien la combinacion de medicamentos o
terapias complementarias junto con
tratamientos farmacologicos.

Articulos cientificos que incluya estudios con
un disefio metodoldgicamente deficiente que
no permite la adecuada evaluacion de la
eficacia y seguridad del tratamiento.

Fuente: Elaboracion propia, 2024
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3.4 INSTRUMENTO PARA LA RECOLECCION DE DATOS

Figura 1. Diagrama de flujo de PRISMA

4 )

PubMed
Registro identiﬁcados] (sn;g;?
en la busqueda de (n=45
datos 7 Science Direct
(n=366) (n=140)
Google academico

\ (n=116) /
Registro de excluidos

(n=84)

& Modelo en animales
” Escritos en otros idiomas
Protocolo de estudio
Palabra clave en titulo

Registros excluidos
(n= 232)
Articulos que no cumplen

Primer cribado: numero de
articulos posteriores a la aplicacion
de filtros
(n=285)

criterios de inclusion y
exclusion

Segundo cribado:
palabras clave en el

estudio
(n=53)
j Registro excluidos
((n=26)
’LEIiminacion por calidad Baja
Tercer cribado:

clasificacion de articulo
segun criterio de
inclusion y exclusiéon
(n=27)

Fuente: Elaboracion propia, 2025.
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Los instrumentos de recoleccion de datos se basan en los criterios de inclusion y exclusion
(ver anexo 1). Se realiza una busqueda en diferentes bases de datos con las palabras claves

segun la variable PICO.

3.5 DISENO DE INVESTIGACION

El método PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses)
es una guia para la elaboracidon y presentacion de revisiones sistematicas y metaanalisis.

(Linares-Espinos, E., 2018, p. 4).

3.6 PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

El procedimiento de la recoleccion de datos en la investigacion se lleva a cabo de la siguiente

manera:

1. Recopilacion de articulos cientificos de distintas bases de datos: National Multiple
Sclerosis Society (NMSS), PubMed, SciELO, Google académico y Up to date.
Ademas, se aplicardn las guias clinicas de tratamiento para la esclerosis multiple,
utilizando los criterios de inclusion y exclusion, con las variables de PICO como
pautas a seguir.

2. La organizacion de articulos se determina segun los criterios de Zotero: fecha de
publicacion, autor, resumen y tipo de estudio, facilitando una identificacion répida y
eficiente de aquellos que cumplen con los criterios de inclusion y exclusion
establecidos.

3. Se aplica una hoja de criterios para seleccionar los articulos que cumplan con los

estandares establecidos, ajustando la informacién encontrada a las variables
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especificadas segun la operacionalizacion, en concordancia con las directrices de la
guia PRISMA (BMJ, 2021, p. 6).
4. Lainformacion correspondiente a cada uno de los articulos en estudio se condensa en

la guia de revision documental (ver anexo 1) para su resumen y posterior analisis.

3.7 ORGANIZACION DE LOS DATOS

Los datos se organizan en Excel en la base de datos empleada, nombre del articulo, fecha de
publicacion y los criterios de inclusion. Se colocaran los datos de manera global segun las
bases de datos y descartados por la linea de tiempo inadecuada y aquellos que no cumplan

los requisitos de inclusion.

3.8 ANALISIS DE DATOS

Luego de la recoleccion de informacion por medio de la revision documental con base en los
tratamientos farmacoldgicos y no farmacoldgicos para la EM se contrastan los resultados con

la teoria expuesta en el apartado del marco teorico.

Por su parte, el andlisis de la investigacion se realiza mediante un examen critico, que implica
una evaluacion sistematica y detallada del articulo cientifico con el objetivo de determinar la
credibilidad, pertinencia y confiabilidad de la informacién presentada, asi como de identificar
posibles sesgos o limitaciones metodologicas, asimismo la persona investigadora fundamenta
opiniones y toma decisiones informadas basadas en una evaluacion rigurosa y reflexiva de la

evidencia disponible, promoviendo asi un andlisis exhaustivo y objetivo de la investigacion.

Luego de seleccionar y condensar todos los articulos cientificos se toma en consideracion su
resultado y conclusiones expuestas con el fin de compararlas entre ellas y finalmente

determinar conclusiones en funcion de su seguridad y eficacia de la EM.
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CAPITULO IV

PRESENTACION DE LOS RESULTADOS



4.1 GENERALIDADES

Se presentan enlistados los documentos utilizados en la investigacion, sus caracteristicas

generales y las tablas que presentan los resultados mas relevantes para su respectivo analisis.

4.1.1 Estudios incluidos en la investigacion

Los estudios utilizados en la investigacioén se presentan por su titulo, autor(es) y afos de

publicacion; son los siguientes:

Tabla 5. Estudios incluidos en la investigacion
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Numero
de
Articulo

Articulo

Autor

Al

Avances en el tratamiento de la
esclerosis multiple

Larrin Colino, Laura

2023

A2

Influencia de la dieta en la
etiopatogenia y desarrollo de la
esclerosis multiple

Bustamante De Garnica, Isabel E

2021

A3

Guia de practica clinica:
tratamiento  sintomdtico de
esclerosis multiple. Grupo de
Trabajo de Enfermedades
Desmielinizantes. Sociedad
Neurologica Argentina

Andrés G. Barboza , Vladimiro
Sinay, Gisela Zanga, Ricardo
Alonso, Berenice Silva, Maria Laura
Saladino, Leila Cohen, Geraldine G.
Luetic , Sebastian Camarlingo,
Maria Célica Ysrraelit , Silvia N.
Tenembaun , Adriana Tarulla ,
Edgar Carnero, Pablo A. Lopez,
Cecilia Pita, Dario Tavolini , Judith
Steinberg, Maria Laura Menichini,
Juan I. Rojas, Santiago Tizior, Surai
Mellinger

2022

A4

Beneficios del ejercicio fisico
en personas que padecen
esclerosis multiple: propuesta
de un programa especifico de
12 semanas.

Bienzobas Asensio, Alex

2023

AS

Esclerosis multiple: aspectos
inmunologicos actuales

Carlos Cuevas-Garcia

2017

A6

Deterioro cognitivo en
pacientes con esclerosis
multiple.

Custodio N, Montesinos R, Lopez-
Gongora M.

2018

A7

El dimetilfumarato: de un
farmaco antipsoridsico a un
prometedor antineuropatico

E. J. Cobos del Moral

2020

A8

Sustentos  filosoficos  del
tratamiento rehabilitador de las
personas diagnosticadas con
esclerosis multiple

Osvaldo Fraga Ramirez , Maikel
Herrera Broche , Dianelis
Hernandez Chisholm , Tania Rosa
Gonzalez Garcia , Elaine Teresa
Gutiérrez Pérez

2023

A9

Analisis del impacto
presupuestario del uso de

Medina Céspedes, Mario

2023
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Numero Articulo Autor Aio
de
Articulo
ocrelizumab como terapia de
segunda linea, en comparacion
con alemtuzumab, natalizumab
y fingolimod en pacientes
portadores de esclerosis
multiple remitente recurrente
activa  (EMRR), tratados
inicialmente con interferon beta
1b en la Caja Costarricense del
Seguro Social (CCSS)
Al10 Seguridad y persistencia del | Silvia Boullosa Lale, Lara Gonzalez 2021
dimetilfumarato como | Freire, Luciano Martinez Martinez,
tratamiento para la esclerosis | Carlos Crespo Diz
multiple remitente-recurrente
All Seccion 111 Tratamiento | Ortiz Maldonado, Jair 2023
modificador de la enfermedad
en esclerosis multiple, Capitulo
10, Ofatumumab
Al2 Efectividad y seguridad del | J Mallada-Frechinl, V Meca- 2018
fingolimod en la practica clinica | Lallana, F Barrero, M L Martinez-
habitual en pacientes con | Gines, M E Marzo-Sola, J Ricart, E
esclerosis multiple remitente | Garcia
recurrente en Espafia: analisis
intermedio del estudio MS
NEXT.
Al3 Medicamentos modificadores | Maria José Rios Martinez ,Anibal 2020
en esclerosis multiple: | Arteaga, Julieta Henao, Basilio
esquemas terapéuticos actuales | Vagner, John Fredy Castro-Alvarez
Al4 Revision de la esclerosis | MC Martinez-Altarriba, O. Ramos- 2015
multiple. Diagnéstico y | Campoy , IM Luna-Calcaiio, E.
tratamiento Arrieta-Antén
AlS Revision sistematica: rituximab | Avalos Pavon, Rafael 2022

como tratamiento modificador
de la enfermedad en esclerosis
multiple recurrente remitente
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Numero
de
Articulo

Articulo

Autor

Al6

Vista de Calidad de vida en
pacientes con esclerosis
multiple

Edwin Andrés Méndez Barbosa,
Leidy Johana Guancha Aza, Jahir
Andrés Avila Gelvez, Andrés Elias
Gomez Alfonzo

2021

Al7

Eficacia y seguridad del
rituximab en el tratamiento de
la esclerosis multiple: una
postura racional en el contexto
colombiano

Carlos Alberto Navas, Sergio
Francisco Ramirez, Gina Paola
Becerra, Fredy Orlando Mendivelso
Duarte, Eduardo Low Padilla, Nancy
Yomayusa Gonzalez

2021

Al18

Tratamientos modificadores de
la enfermedad en pacientes con
esclerosis multiple en Espafia

Alejandro Santiago Pérez, Santos
Esteban Casado, Miriam Alvarez
Payero, Angel Escolano Escolano
Pueyo

2023

A19

Farmacos modificadores de la
enfermedad en la esclerosis
multiple durante la lactancia:
revision de la evidencia actual

Sanchez-Velasco ,Un Vidal-Jordana,
F Castillo , R Horno , Y Carreras , B
Serrano , M. Bosch , A Agusti , X
Montalban , M Tintoré

2023

A20

Tratamiento de la esclerosis
multiple: situacidon a octubre del
2020 en los hospitales ptblicos
de Costa Rica

Sanchez-Velasco ,Un Vidal-Jordana,
F Castillo , R Horno , Y Carreras , B
Serrano , M. Bosch , A Agusti , X

Montalban , M Tintoré

2022

A21

Respuesta al tratamiento con
Interferén beta-la en pacientes
con esclerosis multiple
remitente-recurrente

Vazquez-Gomez, Lazaro Aurelio;
Hidalgo Mesa, Carlos; Broche-
Pérez, Yunier; Valdés Morales,
Yanet.

2022

A22

Analisis del
presupuestario de incorporar
alemtuzumab para el
tratamiento de la esclerosis
multiple a recaidas y remisiones
en Argentina

impacto

Constanza Silvestrini Viola, Juan I.
Rojas , Liliana Patrucco, Edgardo
Cristiano , Jorge F. Elgart

2023

A23

Guia de Practica Clinica para el
Diagnéstico y Tratamiento de
Esclerosis Multiple en Adultos

Darwin R. Vizcarra, Ana G. Cruz,
Edgar Rojas, Nicanor Mori, César
Caparo, Carlos C. Castafieda, Sheila
Castro, Jorge M. Gavidia, Oscar
Gonzalez, Marco Huertas,Maria
Meza, Victor Montalvan, Alda

2019
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Numero Articulo Autor Afio
de
Articulo
Rivara, Fiorella Adrianzén, Kevin
Duque, Sebastian A. Servan, Brian
J. Villafuerte, Joaquin A. Vizcarra,
Rodrigo Zamudio, Elsa R. Neira,
Adriana Carra.Oscar
Fernandez, Victor Rivera
A24 Real-world effectiveness of Ysrraelit, M. C., Caride, A., 2021
natalizumab  treatment in Sinay, V., Kindel, M.
patients with relapsing multiple R.,Halfon, M. J., Patrucco,
sclerosis in Argentina and Chile L., Piedrabuena, R., &
Aragunde, V. E. D.
A25 Adherencia al tratamiento de la Gisela Zanga, Diego Caruso, 2021
esclerosis multiple en un Estefania Drzewiscki,
programa de atencion médica Maximiliano Smietniansky,
Maria M. Esnaola y Rojas
A26 Consenso para el diagnostico y | Pedro Alejandro Aguilar-Juarez, 2019

tratamiento de la esclerosis
multiple en pacientes del
ISSSTE

Raul Antonio Castillo-Lara, Manuel
Ceballos-Godina,Héctor Javier
Colorado-Ochoa, Juan Pedro
Espinosa-Zacarias, Francisco
Gerardo Flores-Ramirez, Silvia
Garcia, Lilia Giselle Garcia-Huerta,
Margarita Gonzalez-Cruz, Maria de
la Inmaculada Granados-Aguilar,
Carolina Ledn-Jiménez, Leonardo
Llamas-Lopez, Marco Antonio
Martinez-Gurrola, Lilia Nufiez-
Orozco, Sandra Quifiones-Aguilar,
Sergio Sauri-Suarez, Elsa
Solérzano-Gomez, Selene Berenice
Vega-Gaxiola

Fuente: Elaboracion propia, 2025.

4.1.2 Generalidades sobre los estudios seleccionados

Los documentos analizados en la investigacion se caracterizan por estar disponibles en

plataformas como Google Académico (19), Scielo (2), Science Direct (5), pubmed (1).
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Asimismo, fueron publicados en los afios 2015 (1), 2017 (1), 2018 (2), 2019 (2), 2020 (3),
2021 (6), 2022 (3) y 2023 (8). Ademas, cabe mencionar que se seleccionaron documentos
que son producto de investigaciones médicas (20) y otros documentos elaborados por

trabajos finales de graduacion (6).

Los articulos provienen de diversos paises de América del Norte, América Central, América
del Sur y Europa, con una distribucion especifica. Espafia es el pais con mayor cantidad de
articulos, con un total de 11. Le sigue México con 3 articulos, al igual que Argentina, que
también cuenta con 3. Costa Rica y Cuba han aportado 2 articulos, mientras que Pert1 y Chile

han contribuido con 1.

Ademas, hay articulos compartidos entre paises como Argentina y Chile con 1, y otro entre
Perti y Argentina. También se cuenta con un articulo entre Colombia y Chile, asi como 2

provenientes de Colombia de manera individual.

4.2 RESULTADOS OBTENIDOS
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Tabla 6. Opciones terapéuticas farmacologicas y no farmacolégicas en pacientes adultos con EM

personas que padecen esclerosis
multiple: propuesta de un

glatiramer , Dimetilfumarato,
Teriflunomida , Fingolimod,

Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas
Al Avances en el tratamiento de la Interferdon B-1, Acetato de Psicoterapia, Ejercicios (yoga, tai chi, natacion,
esclerosis multiple glatiramero, Ofatumumab, caminata), Fisioterapia (electroterapia), Terapia
Natalizumab, Alemtuzumab, | cognitiva
Ocrelizumab, Fingolimod,
Teriflunomida,
Dimetilfumarato, Cladribina,
Ozanimod, Siponimod,
Ponesimod, Mitoxantrona,
Ublituximab, Inebilizumab,
Inhibidores de tirosina kinasa
de bruton
A2 Influencia de la dieta en la Dimetilfumarato Dieta
etiopatogenia y desarrollo de la
esclerosis multiple
A3 Guia de practica clinica: tratamiento En los documentos utilizados | Ejercicio fisico (pilates, yoga), Fisioterapia
sintomatico de esclerosis multiple. en la investigacion no se (hidroterapia, terapia vibratoria, electroestimulacion)
Grupo de Trabajo de Enfermedades presenta informacion sobre
Desmielinizantes. Sociedad tratamientos farmacologicos
Neurologica Argentina
A4 Beneficios del ejercicio fisico en | Interferon B, Acetato de Ejercicio fisico, Fisioterapia
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Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas

programa especifico de 12 | Natalizumab, Alemtuzumab,
semanas. Ocrelizumab, Mitoxantrona

AS Esclerosis multiple: aspectos | Secukinumab, Rituximab En los documentos utilizados en la investigacion no se
inmunologicos actuales. presenta informacion sobre tratamientos no

farmacologicos

A6 Deterioro cognitivo en pacientes | Interferon B-1, Natalizumab , Terapia cognitiva

con esclerosis multiple. Fingolimod, Alemtuzumab,
Dimetilfumarato,
Teriflunomida, Ocrelizumab

A7 El dimetilfumarato: de wun Dimetilfumarato En los documentos utilizados en la investigacion no se
farmaco antipsoridtico a un presenta informacion sobre tratamientos no
prometedor antineuropatico. farmacologicos

A8 Sustentos filoso6ficos del | En los documentos utilizados Fisioterapia
tratamiento rehabilitador de las | en la investigacion no se
personas  diagnosticadas con | presenta informacion sobre
esclerosis mltiple. tratamientos farmacologicos

A9 Analisis del impacto | Natalizumab, Alemtuzumab, | En los documentos utilizados en la investigacion no se

presupuestario del uso de
ocrelizumab como terapia de
segunda linea, en comparacion
con alemtuzumab, natalizumab

Daclizumab, Ocrelizumab,
Interferon B, Fingolimod,
Acetato de glatiramero

presenta informacion sobre tratamientos no
farmacologicos
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Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas

y fingolimod en pacientes
portadores de esclerosis
multiple remitente recurrente
activa (EMRR), tratados
inicialmente con interferon beta
1b en la Caja Costarricense del
Seguro Social (CCSS).

A10 Seguridad y persistencia del Dimetilfumarato En los documentos utilizados en la investigacion no se
dimetilfumarato como presenta informacion sobre tratamientos no
tratamiento para la esclerosis farmacologicos
multiple remitente-recurrente.

All Seccion  1II: Tratamiento | Ofatumumab, Teriflunomida | En los documentos utilizados en la investigacion no se
modificador de la enfermedad presenta informacion sobre tratamientos no
en esclerosis multiple, Capitulo farmacologicos
10, Ofatumumab

Al2 Efectividad y seguridad del | Fingolimod, Natalizumab, En los documentos utilizados en la investigacion no se

fingolimod en la practica clinica
habitual en pacientes con
esclerosis multiple remitente
recurrente en Espafa: analisis

Interferon B-1 ,Acetato de
glatiramero

presenta informacion sobre tratamientos no
farmacologicos
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Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas
intermedio del estudio MS
NEXT.
Al3 Medicamentos modificadores | Interferon B, Acetato de Fisioterapia, Terapia cognitiva
en esclerosis multiple: | glatiramer , Natalizumab,
esquemas terapéuticos actuales. | Fingolimod, Teriflunomida,
Ocrelizumab,
Dimetilfumarato, Siponimod
Al4 Revision de la esclerosis | Interferon B, Acetato de Terapia fisica, Psicoterapia
multiple. Diagnostico y | glatiramer, Natalizumab,
tratamiento. MitOXantrona
Al5 Revision sistematica: rituximab | Rituximab, Acetato de En los documentos utilizados en la investigacion no se
como tratamiento modificador | glatiramer, Mitoxantrona, presenta informacion sobre tratamientos no
de la enfermedad en esclerosis | Natalizumab farmacologicos
multiple recurrente remitente.
Al6 Vista de Calidad de vida en | En los documentos utilizados | En los documentos utilizados en la investigacion no se

pacientes con esclerosis

multiple.

en la investigacion no se
presenta informacion sobre
tratamientos farmacologicos

presenta informacion sobre tratamientos no
farmacologicos
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Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas
Al17 Eficacia 'y seguridad del | Rituximab, Interferon B- lay | En los documentos utilizados en la investigacion no se
rituximab en el tratamiento de la | 1b, Natalizumab, presenta informacion sobre tratamientos no
esclerosis multiple: una postura | Alemtuzumab, Ocrelizumab, | farmacologicos
racional en el contexto | Fingolimod, Dimetilfumarato,
colombiano. Acetato de glatiramero
Al8 Tratamientos modificadores de | Interferon B, Acetato de En los documentos utilizados en la investigacion no se
la enfermedad en pacientes con | glatiramero, Teriflunomida, presenta informacion sobre tratamientos no
esclerosis mﬁltlple en Espaﬁa‘ Dimetilfumarato, Fil’lgOIimOd, farmaCOIégiCOS
Cladribina, Natalizumab,
Ocrelizumab, Alemtuzumab,
Siponimod
Al9 Farmacos modificadores de la | Interferon B, Acetato de En los documentos utilizados en la investigacion no se
enfermedad en la esclerosis | glatiramer, Dimetilfumarato, presenta informacion sobre tratamientos no
multiple durante la lactancia: | Teriflunomida, Cladribina, farmacologicos
revision de la evidencia actual. | Natalizumab, Alemtuzumab,
Ocrelizumab, Rituximab,
Ofatumumab
A20 Tratamiento de la esclerosis | Interferon B, Natalizumab, En los documentos utilizados en la investigacion no se

multiple: situacion a octubre del
2020 en los hospitales publicos
de Costa Rica.

Acetato de glatiramer,
Fingolimod, Ocrelizumab,
Dimetilfumarato,
Alemtuzumab, Cladribina,
Rituximab

presenta informacion sobre tratamientos no
farmacologicos
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Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas

A21 Respuesta al tratamiento con | Interferon B, Acetato de En los documentos utilizados en la investigacion no se
Interferon beta-1a en pacientes | glatiramero, Teriflunomida presenta informacion sobre tratamientos no
con esclerosis multiple farmacologicos
remitente-recurrente.

A22 Analisis del impacto | Alemtuzumab, Interferon B, En los documentos utilizados en la investigacion no se
presupuestario de incorporar | Acetato de glatiramer, presenta informacion sobre tratamientos no
alemtuzumab para el | Fingolimod, Dimetilfumarato, | farmacologicos
tratamiento de la esclerosis | Teriflunomida, Peginterferon,
miltiple a recaidas y remisiones | Octelizumab, Cladribina
en Argentina.

A23 Guia de Practica Clinica para el | Interferon B, Acetato de En los documentos utilizados en la investigacion no se
Diagnoéstico y Tratamiento de | glatiramero, Teriflunomida, presenta informacion sobre tratamientos no
Esclerosis Miltiple en Adultos. | Fingolimod, Natalizumab, farmacologicos

Alemtuzumab, Rituximab,
Mitoxantrona

A24 Real-world effectiveness of | Natalizumab, Interferon B-1 En los documentos utilizados en la investigacion no se

natalizamab treatment n presenta informacion sobre tratamientos no

patients with relapsing multiple
sclerosis in Argentina and Chile.

farmacologicos
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Numero de Documento Opciones terapéuticas
Articulo
Farmacoldgicas No farmacolégicas
A25 Adherencia al tratamiento de la | Fingolimod, Interferon B-1, En los documentos utilizados en la investigacion no se
esclerosis multiple en un | Acetato glatiramer, presenta informacion sobre tratamientos no
programa de atencidon médica. Dimetilfumarato farmacolégicos
A26 ., Interferon B, Acetato de En los documentos utilizados en la investigacion no se
Consenso para el diagndstico y . . f ., b .
. del lerosis glatiramer , Natalizumab, presenta in pnnacmn sobre tratamientos no
tratflrr}lento ¢ la esc Fingolimod, Teriflunomida, farmacologicos
multiple en pacientes del Mitoxantrona, Alemtuzumab,
ISSSTE. Ocrelizumab, Cladribina,
Rituximab, Daclizumab

Fuente: Elaboracion propia, 2025.

Se han implementado varios tratamientos farmacoldgicos para la esclerosis multiple, destacando el Interferon B y el acetato de
glatiramero. Farmacos como Natalizumab, Dimetilfumarato y Ocrelizumab también son relevantes, mientras que algunos, como la
Mitoxantrona, estdn en estudio por sus riesgos. Nuevos tratamientos como Ublituximab e Inebilizumab estan siendo investigados. En el

ambito no farmacoldgico, se emplean fisioterapia, ejercicio, terapia cognitiva, psicoterapia y dietas para mejorar la calidad de vida de

los pacientes.
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Tabla 7. Eficacia de las opciones terapéuticas farmacolégicas y no farmacolégicas para el adulto con esclerosis miltiple

Tratamiento Eficacia

Fingolimod: reduccion de brotes y atrofia cerebral después de 12 meses de tratamiento continuo

Dimetilfumarato: disminucion de procesos inflamatorios y riesgo de recurrencias, alivio de dolor neuropatico

Interferon B-1: reduccion de las frecuencias de recaidas y velocidad de progresion del deterioro cognitivo

Acetato de Glatiramero: disminucidn de las exacerbaciones, reduccion de la tasa de recaidas y nimero de lesiones en RM
Alemtuzumab: disminucion de la progresion de la enfermedad y de lesiones activas, mejoria de la velocidad de procesamiento de
informacion

Tratamm’:nFos e Natalizumab: Reduccion de la atrofia cerebral y discontinuo de empeoramiento de las funciones cognitivas
farmacologicos . RPN Ll , . S ., . .
e Ocrelizumab: disminuye el indice de recaidas anuales y tiene una disminucién de la progresion de la EM primaria progresiva y
recurrente reminente
e Rituximab: mejora de las lesiones en RM y mejora de las recurrencias
e Teriflunomida: reduce el nimero de brotes y lesiones vistas en RM
e Ofatumumab: reduccion de los brotes y lesiones en T1 y T2
e Siponimod: Reduccion en lesiones activas
e Fisioterapia uroginecoldgica: disminucion de sintomas del tracto urinario inferior, mejora la funcion contractil de los musculos
lisos de las vias urinarias, fortalecimiento de la musculatura del periné y mejora del trofismo tisular
e Terapia cognitiva: mejora la funcionalidad y memoria
Tratamientos e Terapia fisica: evita el deterioro de las funciones motoras como la movilidad, coordinacion y equilibrio, reduccion de inflamacion y
no disminucion de la fatiga, depresion y estrés
farmacologicos e Thai chi, yoga y pilates: mejora en funciones cognitivas como memoria de trabajo y atencion, mejora el equilibrio, fuerza de los

musculos respiratorios y mejora el estado emocional del paciente
e Psicoterapia: mejoria en el estado general del paciente, previene complicaciones y retrasa la evolucion de la discapacidad.
e Dieta: mejora de sintomas gastrointestinales, disminucion de dolor muscular

Fuente: Elaboracion propia, 2025.
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Los tratamientos para la esclerosis multiple incluyen opciones farmacoldgicas, como
interferéon B, acetato de glatiramero, fingolimod y ocrelizumab, que reducen los brotes y
retrasan la progresion de la enfermedad. Ademas, enfoques no farmacoldgicos, como
fisioterapia, ejercicio, terapia cognitiva y psicoterapia, mejoran la movilidad, el bienestar
emocional y la autonomia del paciente. Ambos tipos de tratamiento permiten un manejo

integral de la enfermedad, optimizando la calidad de vida
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Tabla 8. Seguridad de las opciones terapéuticas farmacologicas y no farmacolégicas para el adulto con esclerosis multiple

Tratamiento Seguridad
Tratamientos e Fingolimod:elevacion de las enzimas hepaticas, alteraciones en el ritmo cardiaco como bradicardia severa, bloqueo
farmacologicos auriculoventricular, edema macular, tos , diarrea, cefalea e infecciones.

e Dimetilfumarato: linfogena, rubefaccion, molestias gastrointestinales, fatiga, cefalea, alteraciones del suefio, proteinuria,
infecciones del tracto respiratorio superior y prurito

e Alemtuzumab: lesiones tiroideas, nefropatias, hemorragia alveolar, aumento de riesgo de enfermedades autoinmunes como
hepatitis autoinmune y purpura trombocitopenia.

e Natalizumab: asociado con leucoencefalopatia multifocal progresivo, fatiga, reacciones alérgicas y dermatitis

e Ocrelizumab: incrementé el riesgo de cancer especialmente de mama, reacciones durante las infusiones e infecciones
urinarias y del tracto respiratorio superior

e Rituximab: sintomas gripales, nauseas, prurito, rubor, rigidez, vértigo, fatiga e hipotension, infecciones en el tracto
respiratorio superior y vias urinarias, seguro para mujeres embarazadas

e Ofatumumab: eventos cardiovasculares, reaccion en lugar de la inyeccion, infecciones de la via urinaria y tracto respiratorio
superior

e Interferon B: sintomas similares a la gripe, anormalidades funcion hepética, linfopenia, leucopenia, enfermedad tiroidea y
depresion

e Acetato de glatiramer: sintomas de gripe, nauseas, rash y disnea

e Teriflunomida: diarrea, nduseas, adelgazamiento de cabello, aumento de alanina aminotransferasa, neutropenia y efectos
teratogénicos.

e Siponimod: leucopenia, aumento de las transaminasas, bradicardia, hipertension,cefalea, edema macular, aparicion de
tumores malignos, convulsiones y una reactivacion del virus de varicela zoster

e Mitoxantrona: cianosis en escaleras y orina, nduseas, vomitos, alopecia, trastornos menstruales, amenorrea, infertilidad,
infecciones, arritmias, ECG anormal y leucopenia.

e Daclizumab: nasofaringitis, infecciones de las vias respiratorias, depresion, dermatitis, rinitis, fiebre, anemia, exantema,
sintomas de gripe, bronquitis y acné.

e (ladribina: Infecciones, linfopenia, neutropenia, herpes zoster, mielosupresion, nefrotoxicidad y neoplasias

e Ozanimod: infecciones, bradiarritmias, hipotension, disfuncion hepatica y edema macular

® Ponesimod: infecciones en el tracto respiratorio superior, elevacion de transaminasas e hipertension
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Tratamientos no
farmacologicos

Los tratamientos no farmacolégicos son enfoques ampliamente reconocidos por su efectividad en mejorar la calidad de vida y
ralentizar la progresion de la enfermedad. No se han identificado riesgos significativos en términos de seguridad, ya que suelen estar
basados en intervenciones respaldadas por evidencia cientifica, como la terapia fisica, la estimulacion cognitiva, la terapia
ocupacional y modificaciones en el estilo de vida. Estas estrategias no solo contribuyen al bienestar del paciente, sino que también
pueden complementar los tratamientos farmacologicos, optimizando los resultados clinicos y favoreciendo un enfoque.

Fuente: Elaboracion propia, 2025.

Los tratamientos farmacoldgicos para la esclerosis multiple pueden causar efectos adversos como alteraciones cardiacas,

respiratorias y hepaticas, ademas de infecciones y fatiga. Algunos efectos menos frecuentes incluyen trastornos tiroideos, depresion

e infertilidad. En contraste, los tratamientos no farmacoldgicos no generan efectos secundarios y contribuyen a mejorar la

movilidad, la fuerza muscular y la calidad de vida
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CAPITULOV

DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS



A continuacion, se presenta un grafico que resume la cantidad de menciones de los

tratamientos farmacoldgicos para la esclerosis multiple:

Cantidad de tratamientos farmacoldgicos mencionados en la investigacion

Figura 2. Cantidad de tratamientos farmacologicos mencionados en la investigacion
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Fuente: Elaboracion propia, 2025.

Con los avances significativos en el campo de la medicina, se han implementado una variedad
de tratamientos farmacologicos para la atencion y manejo de la esclerosis multiple (EM). A
lo largo de los ultimos afos, algunos de estos tratamientos han ganado mayor popularidad
debido a su efectividad y seguridad, lo que ha llevado a su inclusion en numerosos estudios

y publicaciones cientificas.

Entre los mas mencionados en la literatura revisada se encuentran el interferon beta, citado

en 17 documentos, y el acetato de glatiramero, con 16 menciones. Ambos son considerados
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pilares en el tratamiento de la EM y han sido utilizados por largo tiempo debido a su

capacidad para reducir la frecuencia y la gravedad de los brotes.

Ademas de estos, otros medicamentos como el natalizumab, dimetilfumarato, fingolimod,
teriflunomida, alemtuzumab y ocrelizumab, también son destacados en la investigacion, con
al menos diez menciones en los documentos revisados. Estos tratamientos han sido
reconocidos por su eficacia en el control de los sintomas de la EM y en la prevencion de
nuevos episodios clinicos, siendo utilizados tanto en casos de EM remitente-recurrente como

en formas mas agresivas de la enfermedad.

Sin embargo, también existen medicamentos menos mencionados en la literatura, como el
rituximab, cladribina, mitoxantrona, siponimod, ofatumumab y daclizumab, los cuales fueron
citados en no mas de siete documentos. Estos tratamientos, aunque menos frecuentes, aun
representan opciones terapéuticas valiosas en determinados casos, especialmente en

pacientes que no responden a los tratamientos convencionales.

En particular, la mitoxantrona esta siendo evaluada debido a sus preocupaciones de
seguridad, especialmente por su alta cardiotoxicidad, lo que podria llevar a su desestimacion

como una opcion viable para el tratamiento a largo plazo de la EM.

En cuanto a los tratamientos emergentes, el Ozanimod y el Ponesimod, que se mencionan
exclusivamente en un documento, estan comenzando a ganar atencidén por su potencial
terapéutico, aunque aun se encuentran en fases de investigacion y evaluacion clinica. Estos
tratamientos mas recientes podrian ofrecer nuevas alternativas para los pacientes con EM,

especialmente aquellos con formas resistentes a otras terapias.
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Por otro lado, algunos tratamientos novedosos como el ublituximab, ineebilizumab y los
inhibidores de tirosina quinasa de Bruton, también se encuentran en fases de investigacion
avanzada. Estos medicamentos tienen el potencial de convertirse en opciones valiosas para
los pacientes con EM, ya que se centran en mecanismos especificos del sistema inmunolédgico

y han mostrado resultados prometedores en estudios preliminares.

Como resultado, el panorama terapéutico de la esclerosis multiple ha evolucionado
significativamente, con una amplia gama de medicamentos disponibles que varian en su
frecuencia de mencion y aplicabilidad clinica. Aunque los tratamientos como el interferon
beta y el acetato de glatiramero siguen siendo fundamentales, los nuevos tratamientos en
investigacion ofrecen un futuro prometedor, especialmente para pacientes con formas de EM

mas complejas o refractarias a tratamientos convencionales.

Por otro lado, es fundamental continuar con los estudios de seguridad y eficacia para
garantizar que estos nuevos tratamientos proporcionen una mejora significativa en la calidad

de vida de los pacientes, sin comprometer su salud a largo plazo.

A continuacién, se presenta un grafico que resume la cantidad de menciones de los

tratamientos no farmacoldgicos para la esclerosis multiple:
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Figura 3. Cantidad de tratamientos No farmacologicos mencionados en la investigacion
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Fuente: Elaboracion propia, 2025.

Los enfoques no farmacologicos han ganado una relevancia creciente debido a su capacidad
para mejorar la calidad de vida de los pacientes, complementar los tratamientos
farmacologicos y abordar sintomas que no siempre son completamente manejados con
medicamentos. Estos tratamientos se centran no solo en los aspectos fisicos de la enfermedad,
sino también en el bienestar emocional y cognitivo de las personas que viven con EM,

promoviendo una atencion integral.

Entre los méas comunes y frecuentemente mencionados en la literatura, se encuentran la
fisioterapia, el ejercicio fisico, la terapia cognitiva, la psicoterapia y la implementacion de
dietas especializadas, cada uno de los cuales desempefia un papel fundamental en el manejo

de la enfermedad y en el mantenimiento de la calidad de vida del paciente.
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Existen tratamientos coadyuvantes que ayudan a controlar los sintomas que manifiesta la
esclerosis multiple o son efectos adversos de los farmacos modificadores de la enfermedad

en diferentes pacientes.

Entre ellos, la amantadina, L- anfetamina y modafinilo han demostrado beneficios en la
atencion, memoria y reduccion de la fatiga. Los corticosteroides, como metilprednisolona,
son esenciales para disminuir la inflamacion y tratar las recaidas. Los firmacos como
clonazepam ayudan a controlar la espasticidad, temblores y ansiedad, mientras que los
antidepresivos triciclicos, como amitriptilina, mejoran el dolor neuropatico, la fatiga y el

estado emocional.

Los analgésicos son recomendados para mejorar el dolor musculoesquelético y el sildenafil
es utilizado para pacientes con problemas urinarios y disfuncion eréctil. Los inhibidores de
recaptacion de serotonina (ISRS), como lo es la fluoxetina, reducen la depresion y mejoran
el estado de 4nimo. Finalmente, la fampridina mejora la movilidad y la velocidad de la

marcha en pacientes con discapacidad moderada.

Estos tratamientos complementarios son fundamentales para abordar distintos aspectos de la

esclerosis multiple, optimizando el bienestar de los pacientes.

Los diferentes tratamientos farmacoldgicos disponibles se utilizan para abordar diversas
sintomatologias asociadas al desarrollo de la esclerosis multiple. Medicamentos como
fingolimod, interferon B, acetato de glatiramero, ocrelizumab, ofatumumab,
dimetilfumarato, rituximab y teriflunomida se emplean con el objetivo de reducir los brotes
o recaidas, aliviando sintomas como fatiga, problemas visuales, dificultades en la marcha,

espasticidad, rigidez muscular y dolor neuropatico. Cada uno de estos farmacos actiia de
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manera especifica para controlar la progresion de la enfermedad y mejorar la calidad de vida

de los pacientes.

Ademas, el tratamiento farmacologico busca reducir la inflamacion y el dafio neuronal en el
sistema nervioso central. En este sentido, el Fingolimod y el Natalizumab son empleados
para disminuir la atrofia cerebral, mientras que el Dimetilfumarato es utilizado para aliviar

el dolor neuropético, uno de los sintomas mas incapacitantes de la enfermedad.

La velocidad del deterioro cognitivo puede reducirse con la administracion de Interferén B y
Alemtuzumab, mientras que el acetato de glatiramero es clave para disminuir las
exacerbaciones de la enfermedad. También se ha observado que el ocrelizumab y el
rituximab resultan eficaces en la modulacién del sistema inmunologico, previniendo la

degeneracion neuronal y favoreciendo una mejor respuesta terapéutica.

En cuanto al control de las lesiones observadas en resonancia magnética (RM), el acetato de
glatiramero, rituximab y teriflunomida han demostrado eficacia en la reduccioén del numero
de lesiones, mientras que el ofatumumab y el siponimod ayudan a controlar la activacion de
las ya existentes. Por otro lado, la progresion de la enfermedad puede desacelerarse con el
uso de alemtuzumab y ocrelizumab, lo que permite una mejor estabilidad en los pacientes a

largo plazo.

Otros farmacos, como la mitoxantrona, han mostrado cierto impacto en la reduccion de la
progresion de la discapacidad, aunque su uso esta limitado debido a posibles efectos adversos

graves, como toxicidad cardiaca y mayor riesgo de infecciones.

No obstante, a pesar de los avances en el tratamiento de la esclerosis multiple, aun existen

farmacos cuya eficacia no ha sido completamente determinada. Entre ellos se encuentran la
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cladribina, ozanimod, ponesimod, mitoxantrona, daclizumab y secukinumab. La
investigacion en esta area sigue en curso para evaluar su efectividad y seguridad en el manejo
de la enfermedad, con el objetivo de ampliar las opciones terapéuticas disponibles y mejorar

la calidad de vida de los pacientes.

Se espera que, con el avance de nuevas terapias y el perfeccionamiento de los tratamientos
existentes, se logre una mayor personalizacion en el abordaje de la esclerosis multiple,
permitiendo asi un control més preciso de los sintomas y una mejor calidad de vida para los

afectados.

Los tratamientos no farmacoldgicos se utilizan para abordar diversos sintomas, como el
deterioro cognitivo, que incluyen problemas como la pérdida de memoria, dificultades de
atencion y concentracion, lo que permite mejorar la funcidn cognitiva a través de ejercicios
de estimulacion mental y terapia cognitiva. Ademas, la fisioterapia y los programas de
gjercicio estan orientados al fortalecimiento de los musculos, la mejora de la movilidad y la

prevencion de la atrofia muscular, contribuyendo al bienestar fisico general de los pacientes.

En cuanto a la incontinencia urinaria, las técnicas como la electroestimulacion se emplean
para mejorar el control de la vejiga y disminuir la gravedad de los episodios de incontinencia,
lo que favorece la autonomia de los pacientes en su vida diaria. La psicoterapia es otra
herramienta clave para el manejo de los aspectos emocionales de la enfermedad, como la
depresion, la ansiedad y el estrés, los cuales son comunes en los pacientes con esclerosis

multiple.

Ademas, los tratamientos no farmacoldgicos contribuyen al manejo del estado general del

paciente, promoviendo un enfoque holistico para mejorar su calidad de vida y bienestar
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emocional, ayudando a los pacientes a adaptarse mejor a los desafios diarios de la

enfermedad.

Otras estrategias incluyen la terapia ocupacional, que ayuda a los pacientes a desarrollar
habilidades para realizar sus actividades diarias de manera independiente, adaptando su
entorno y utilizando herramientas especializadas cuando sea necesario. La musicoterapia y
la terapia con animales han mostrado beneficios en la reduccion del estrés y la mejora del

estado de animo, brindando un apoyo emocional significativo a los pacientes.

Asimismo, las practicas de meditacion y mindfulness han demostrado ser eficaces en la
reduccion del dolor crénico y en el manejo del estrés, permitiendo a los pacientes afrontar la

enfermedad de una manera mas positiva.

El soporte nutricional también juega un papel relevante, ya que una alimentacion balanceada
y rica en antioxidantes puede contribuir a la reduccion de la inflamacion y la fatiga,
optimizando la energia y el bienestar general. Asimismo, el acompanamiento social y el
apoyo de grupos de pacientes con esclerosis multiple pueden ser fundamentales para

compartir experiencias, reducir el aislamiento y mejorar la calidad de vida emocional.

En conjunto, los tratamientos no farmacoldgicos se presentan como una estrategia
complementaria esencial para el manejo de la esclerosis multiple, abordando tanto los
aspectos fisicos como emocionales de la enfermedad y promoviendo un bienestar integral en

los pacientes.

El uso de tratamientos farmacoldgicos en la esclerosis multiple puede estar asociado con una
serie de efectos adversos, algunos mas frecuentes que otros. Entre los efectos secundarios

mas comunes se encuentran las alteraciones del ritmo cardiaco, que pueden presentarse con
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el uso de siete medicamentos: fingolimod, ofatumumab, siponimod, mitoxantrona,
ozanimod, ponesimod y rituximab. También se han reportado alteraciones en las vias
respiratorias, relacionadas con dimetilfumarato, alemtuzumab, ocrelizumab, ofatumumab,

acetato de glatiramer, daclizumab y ponesimod.

Otro efecto adverso frecuente es la elevacion de enzimas hepaticas, observada en pacientes
tratados con fingolimod, interferén B, teriflunomida, siponimod, ozanimod y ponesimod, lo
que requiere un monitoreo constante de la funcion hepatica. Ademas, sintomas gripales como
fiebre, escalofrios, dolor muscular y fatiga pueden presentarse con el uso de fingolimod,

dimetilfumarato, rituximab, interferon B, acetato de glatiramer y daclizumab.

Otros efectos secundarios relevantes incluyen molestias gastrointestinales, tales como
nauseas, vomitos y diarrea, asociadas con fingolimod, dimetilfumarato, rituximab,
teriflunomida y mitoxantrona. Asimismo, el edema macular, una inflamacion en la retina que
puede afectar la vision ha sido identificado en pacientes tratados con fingolimod, siponimod

y ozanimod.

Las infecciones respiratorias, urinarias y en la piel son también un riesgo, especialmente en
quienes reciben fingolimod, mitoxantrona, cladribina y ozanimod, lo que aumenta la
susceptibilidad a infecciones oportunistas. Por otro lado, la linfopenia, una reduccién en los
linfocitos que puede comprometer el sistema inmunologico es un efecto adverso relacionado

con dimetilfumarato, interferon B y cladribina.

Las reacciones alérgicas, como erupciones cutdneas y dificultad para respirar, pueden
aparecer en pacientes tratados con natalizumab, ocrelizumab y ofatumumab. Ademas, se ha

observado rubefaccion o enrojecimiento de la piel con rituximab, dimetilfumarato y acetato
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de glatiramer. Otros efectos secundarios incluyen fatiga persistente (asociada con
dimetilfumarato, natalizumab y rituximab), leucopenia (relacionada con interferén B,
siponimod y mitoxantrona) y un posible aumento del riesgo de cancer en pacientes tratados

con ocrelizumab, siponimod y cladribina.

Por otro lado, algunos efectos adversos son menos comunes, pero igualmente relevantes.
Entre ellos se encuentran las alteraciones del suefio y proteinuria (dimetilfumarato), prurito
0 picazon intensa (dimetilfumarato y rituximab), alteraciones tiroideas (alemtuzumab e
interferon B), dermatitis (natalizumab y daclizumab) y depresion (interferon B y

daclizumab).

También se han reportado efectos como adelgazamiento del cabello o alopecia (teriflunomida
y mitoxantrona), neutropenia (teriflunomida y cladribina) y la activacion del virus de la
varicela zoster (siponimod y cladribina), lo que puede llevar a episodios de herpes zoster.
Otros efectos secundarios menos frecuentes incluyen cianosis en escleras, trastornos
menstruales e infertilidad (mitoxantrona), anemia, acné y exantema (daclizumab),
mielosupresion 'y nefrotoxicidad (cladribina), asi como nefropatias y enfermedades

autoinmunes en pacientes tratados con alemtuzumab.

Ademads, algunos pacientes han experimentado convulsiones (siponimod), vértigo
(rituximab) y efectos teratogénicos, es decir, dafio fetal en embarazos (teriflunomida). Uno
de los efectos adversos mas graves reportados es la leucoencefalopatia multifocal progresiva,

una infeccidn cerebral rara pero grave, asociada con natalizumab.
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Dado el amplio espectro de efectos adversos que pueden presentarse, es fundamental un
monitoreo constante y un manejo individualizado de cada paciente para minimizar los riesgos

y garantizar la mejor calidad de vida posible en el tratamiento de la esclerosis multiple.

No se ha evidenciado que los tratamientos no farmacoldgicos generen efectos adversos, ya
que se trata de intervenciones seguras y ampliamente reconocidas por su efectividad en la
mejora de la calidad de vida y la ralentizacion del progreso de la enfermedad. Estas
estrategias incluyen terapia fisica, estimulacion cognitiva, terapia ocupacional, rehabilitacion
neuropsicologica, musicoterapia, intervencion psicosocial y modificaciones en el estilo de

vida, como una alimentacion equilibrada y la practica regular de ejercicio.

Numerosos estudios cientificos han respaldado la seguridad y los beneficios de estos
tratamientos, demostrando su capacidad para preservar la funcionalidad, reducir el estrés y

la ansiedad, mejorar el estado de animo y fortalecer la autonomia del paciente.

Ademas, al no involucrar el uso de farmacos, minimizan los riesgos asociados a reacciones
adversas y pueden aplicarse de manera prolongada sin comprometer la salud del paciente.
Estas intervenciones también favorecen la interaccion social y el bienestar emocional,
factores clave en el manejo integral de enfermedades cronicas y neurodegenerativas. Su
implementacion en conjunto con tratamientos médicos convencionales potencia los

resultados terapéuticos y contribuye a un enfoque multidisciplinario centrado en el paciente.
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES



Finalizado el proceso de investigacion se presentan las siguientes conclusiones y

recomendaciones:

6.1 CONCLUSIONES

Las conclusiones de la investigacion se presentan por objetivo, son las siguientes:

e [Los avances en la medicina han permitido la implementacion de diferentes
tratamientos para la esclerosis multiple, tanto farmacologicos como no
farmacolédgicos. Entre los mas utilizados destacan el interferon B y el acetato de
glatiramero, junto con otros como Natalizumab, Dimetilfumarato, Fingolimod,
Teriflunomida, Alemtuzumab y Ocrelizumab. Por otro lado, los tratamientos no
farmacoldgicos, como fisioterapia, ejercicio, terapia cognitiva, psicoterapia y la
implementacién de dietas han cobrado relevancia por su impacto en la calidad de vida

de los pacientes, complementando el manejo integral de la enfermedad.

e La eficacia de los tratamientos para EM radica en su capacidad de reducir brotes,
retraso del deterioro cognitivo y disminuir la progresion de la enfermedad. Los
farmacos como fingolimod, interferon B, natalizumab, dimetilfumarato, acetato
glatiramero han demostrado efectividad en el control de fatiga, problemas motores y
dolor. Ademas, los tratamientos no farmacologicos como fisioterapia, yoga, pilates y
dieta contribuyen a preservar funciones cognitivas, motoras y emocionales.,

mejorando la calidad de vida cuando aplican de manera constante y personalizada.

e En términos de seguridad, los tratamientos farmacoldgicos para la esclerosis multiple
pueden causar efectos segundarios que incluyen alteraciones cardiovasculares,

respiratorias, infecciones, trastornos hematoldgicos y riesgo de cancer, por lo que se
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requiere una vigilancia médica constante. En contraste, los tratamientos no
farmacoldgicos no presentan efectos secundarios, lo que los convierte en una opcioén

segura y complementaria para mejorar la calidad.

En conclusion, la atencion de la esclerosis multiple implica una combinacion de tratamientos
farmacoldgicos y no farmacologicos, cada uno con un enfoque especifico para mejorar la
calidad de vida de los pacientes. Los tratamientos farmacologicos, como el interferon B, el
acetato de glatiramero y el dimetilfumarato, han demostrado ser eficaces en el control de los
brotes, la fatiga, el dolor neuropatico y la progresion de la enfermedad. Sin embargo, su uso
esta asociado con efectos adversos que requieren un monitoreo constante, como alteraciones
cardiovasculares, respiratorias y hepaticas. Por otro lado, los tratamientos no farmacologicos,
como la fisioterapia, la psicoterapia y la terapia cognitiva, no presentan efectos secundarios
y son fundamentales para el manejo de sintomas como el deterioro cognitivo, la depresion,
la fatiga y la incontinencia urinaria, promoviendo una mejor calidad de vida y bienestar
emocional. Ademas, los tratamientos coadyuvantes, como los antidepresivos y los
corticosteroides, también desempefian un papel clave en el manejo de los efectos secundarios
y el control de sintomas adicionales. La combinacion de ambos enfoques, farmacoldgicos y
no farmacologicos, es esencial para ofrecer un tratamiento integral y personalizado a los

pacientes.
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6.2 RECOMENDACIONES

e Dirigir los esfuerzos investigativos hacia la busqueda de estrategias que reduzcan los
efectos secundarios de los medicamentos modificadores de la enfermedad.
Asimismo, es necesario analizar los biomarcadores que permitan predecir la respuesta
a distintos farmacos, con el fin de optimizar la terapia y personalizar el tratamiento.

e La exploracion de nuevos medicamentos que no sélo reduzcan los brotes, sino que
también promuevan la regeneraciéon de mielina, representa una oportunidad para
mejorar los pronosticos de los pacientes con esclerosis multiple.

e Otra linea de investigacion clave es la realizacion de estudios comparativos entre
farmacos de primera y segunda linea, con el proposito de determinar cuél es la mejor
opcidon segun el perfil de cada paciente. También es fundamental evaluar los
beneficios a largo plazo de la combinacion de terapias farmacoldgicas y no
farmacologicas, lo que podria ofrecer un enfoque de tratamiento mas integral y
efectivo.

e El desarrollo de estrategias de atencion multidisciplinaria es esencial para mejorar la
calidad de vida de los pacientes. La integracion de neurdlogos, psicologos,
fisioterapeutas y especialistas en nutricion permite abordar la enfermedad desde
distintas perspectivas, ofreciendo un tratamiento mas completo y adaptando a las
necesidades individuales de cada persona.

e Evaluar el impacto de diferentes tipos de rehabilitacion, como fisioterapia, yoga y
pilates, en el manejo de sintomas como espasticidad y fatiga. De la misma manera, el
analisis de diversas dietas podria aportar informacion valiosa sobre su influencia en

la progresion y control de sintomas de la enfermedad, permitiendo desarrollar planes
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alimenticios mas adecuados para los pacientes.

Se recomienda investigar el impacto de terapias complementarias en el bienestar
emocional y fisico de pacientes. La psicoterapia, la meditacion y la estimulacion
cognitiva pueden desempefiar un papel crucial en el manejo de la depresion, la
ansiedad y el deterioro cognitivo. Asi mismo, la efectividad de tratamientos con
acupuntura, musicoterapia e hidroterapia debe ser evaluada para determinar su

utilidad en la reduccion o mejora de los sintomas de la esclerosis multiple.
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CARTA DEL TUTOR

San Jose, 14 de febrero, 2025

Direccion de Servicios Estudiantiles
Universidad Hispanoamericana
Presente

La estudiante Dahianna Rivera Vargas, cédula de identidad nimero 1-1634-0232,
me ha presentado, para efectos de revision y aprobacion, el frabajo de investigacion:
“Opciones terapéuticas farmacoldgicas y no farmacoldgicas en el manejo de adulfos
con esclerosis multiple relacionado con la sequridad y la eficacia. Revision
sistematica®, el cual ha elaborado para optar por el grado académico de Licenciatura
en Medicina y Cirugia.

He verificado que se han incluido las observaciones y hecho las correcciones
indicadas, durante el proceso de tutoria y he evaluado los aspectos relativos a la
elaboracion del problema, objetivos, justificacion; antecedentes, marco tedrico,
marco metodologico, tabulacion, andlisis de datos; conclusiones y
recomendaciones.

Los resultados obtenidos por el postulante implican la siguiente calificacion:

a) | ORIGINAL DEL TEMA 10% 10

b) | CUMPLIMIENTO DE ENTREGA DE AVANCES 20% 15

COHERENCIA ENTRE LOS OBJETIVOS, LOS
C) | INSTRUMENTOS APLICADOS Y LOS RESULTADOS | 30% 27
DE LA INVESTIGACION

RELEVANCIA DE LAS CONCLUSIONES Y

9 | RECOMENDACIONES 0% |18
e) | CALIDAD, DETALLE DEL MARCO TEORICO 0% |18
TOTAL 100% |88

Por consiguiente, se avala el traslado de |a tesis al proceso de lectura. Atentamente,

Dr. Jorge Falla;RBIas i
Ced. 114020726
Cod. 12782

91



CARTA DEL LECTOR

San José, 21 de marzo de 2025

Departamento de Servicios Estudiantiles

Universidad Hispanoamericana
Presente

Estimados sefiores:

La estudiante DAHIANNA RIVERA VARGAS, cédula de identidad namero 1 1634
0232, me ha presentado, para efectos de revision y aprobacion, el trabajo
de investigacion denominado: “OPCIONES TERAPEUTICAS FARMACOLOGICAS
Y NO FARMACOLOGICAS EN EL MANEJO DE ADULTOS CON ESCLEROSIS
MULTIPLE RELACIONADO CON LA SEGURIDAD Y LA EFICACIA. REVISION
SISTEMATICA, 2024". El cual ha elaborado para optar por el grado de Licenciatura
en Medicina y Cirugia. He revisado y he hecho las observaciones relativas al
contenido analizado, particularmente, lo relativo a la coherencia entre el marco tedrico
y el analisis de datos; la consistencia de los datos recopilados vy, la coherencia entre
estos y las conclusiones; asimismo, la aplicabilidad y originalidad de las
recomendaciones, en términos de aporte de la investigacion. He verificado que se han
hecho las modificaciones esenciales correspondientes a las observaciones indicadas.

Por consiguiente, este trabajo cuenta con los requisitos para ser presentado en la
defensa publica.

Atentamente,

(7

Dra. Verdnica Castro Hidalgo
Céd. 11774 0263

Caod. 18015
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DECLARACION JURADA

Yo Dahianna Rivera Vargas , cédula de identidad ntimero 1-1634-0232, en condicion de
egresado de la carrera de Medicina y Cirugia de la Universidad Hispanoamericana, y
advertido de las penas con las que la ley castiga el falso testimonio y el perjurio, declaro bajo
la fe del juramento que dejé rendido en este acto, que mi trabajo de graduacion, para optar
por el titulo de Licenciatura titulado “ Opciones terapéuticas farmacologicas y no
farmacologicas en el manejo de adultos con esclerosis multiple relacionado con la seguridad
y la eficacia. Revision sistematica™ es una obra original y para su realizacién he respetado
todo lo preceptuado por las Leyes Penales, asi como la Ley de Derechos de Autor y Derecho
Conexos, nimero 6683 del 14 de octubre de 1982 y sus reformas, publicada en la Gaceta
numero 226 del 25 de noviembre de 1982; especialmente el numeral 70 de dicha ley en el
que se establece: “Es permitido citar a un autor, transcribiendo los pasajes pertinentes
siempre que éstos no sean tantos y seguidos, que puedan considerarse como una reproduccion
simulada y sustancial, que redunde en perjuicio del autor de la obra original”. Asimismo,
conozco y acepto que la Universidad se reserva el derecho de protocolizar este documento
ante Notario Publico. Firmo, en fe de lo anterior, en la ciudad de San José, ¢l 13 de febrero

de 2025.

o riszcasg,

Dahianna Rivera Vargas, 1-1634-0232
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UNIVERSIDAD HISPANOAMERICANA
CENTRO DE INFORMACION TECNOLOGICO (CENIT)

CARTA DE AUTORIZACION DE LOS AUTORES PARA LA CONSULTA, LA
REPRODUCCION PARCIAL O TOTAL Y PUBLICACION ELECTRONICA

DE LOS TRABAJOS FINALES DE GRADUACION

San José, 26 de marzo del 2025

Sefiores:
Universidad Hispanoamericana

Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT)

Estimados Sefores:

El suscrita Dahianna Rivera Vargas con numero de identificaciéon 116340232, autora del
trabajo de graduacion titulado Opciones terapéuticas farmacolégicas y no
farmacolégicas en el manejo de adultos con esclerosis multiple relacionado con la
seguridad y eficacia presentado y aprobado en el afio 2025 como requisito para optar por
el titulo de Licenciatura en Medicina y cirugia; SI autorizo al Centro de Informacion
Tecnoldgico (CENIT) para que con fines académicos, muestre a la comunidad universitaria
la produccién intelectual contenida en este documento.

De conformidad con lo establecido en la Ley sobre Derechos de Autor y Derechos Conexos
N° 6683, Asamblea Legislativa de la Republica de Costa Rica.

Cordialmente,

% 63132

Firma y Documento de Identidada
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ANEXO 1 (Version en linea dentro del Repositorio)
LICENCIA Y AUTORIZACION DE LOS AUTORES PARA PUBLICAR Y
PERMITIR LA CONSULTA Y USO

Parte 1. Términos de la licencia general para publicacion de obras en el
repositorio institucional

Como titular del derecho de autor, confiero al Centro de Informacion Tecnolégico
(CENIT) una licencia no exclusiva, limitada y gratuita sobre la obra que se integrara
en el Repositorio Institucional, que se ajusta a las siguientes caracteristicas:

a) Estara vigente a partir de la fecha de inclusion en el repositorio, el autor podra
dar por terminada la licencia solicitandolo a la Universidad por escrito.

b) Autoriza al Centro de Informacion Tecnolégico (CENIT) a publicar la obra en
digital, los usuarios puedan consultar el contenido de su Trabajo Final de
Graduacion en la pagina Web de la Biblioteca Digital de la Universidad
Hispanoamericana

c) Los autores aceptan que la autorizacion se hace a titulo gratuito, por lo tanto,
renuncian a recibir beneficio alguno por la publicacién, distribucién, comunicacion
publica y cualquier otro uso que se haga en los términos de la presente licencia y
de la licencia de uso con que se publica.

d) Los autores manifiestan que se trata de una obra original sobre la que tienen los
derechos que autorizan y que son ellos quienes asumen total responsabilidad por
el contenido de su obra ante el Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) y ante
terceros. En todo caso el Centro de Informacion Tecnolégico (CENIT) se
compromete a indicar siempre la autoria incluyendo el nombre del autor y la fecha
de publicacién.

e) Autorizo al Centro de Informacion Tecnolégica (CENIT) para incluir la obra en los
indices y buscadores que estimen necesarios para promover su difusion.

f) Acepto que el Centro de Informacién Tecnoldgico (CENIT) pueda convertir el
documento a cualquier medio o formato para propdsitos de preservacion digital.

g) Autorizo que la obra sea puesta a disposicion de la comunidad universitaria en
los términos autorizados en los literales anteriores bajo los limites definidos por la
universidad en las “Condiciones de uso de estricto cumplimiento” de los recursos
publicados en Repositorio Institucional.

S| EL DOCUMENTO SE BASA EN UN TRABAJO QUE HA SIDO PATROCINADO
O APOYADO POR UNA AGENCIA O UNA ORGANIZACION, CON EXCEPCION
DEL CENTRO DE INFORMACION TECNOLOGICO (CENIT), EL AUTOR
GARANTIZA QUE SE HA CUMPLIDO CON LOS DERECHOS Y OBLIGACIONES
REQUERIDOS POR EL RESPECTIVO CONTRATO O ACUERDO.
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