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Estimada Editora:

La pandemia provocada por un nuevo coronavirus
ha puesto a prueba a la comunidad médica mundial.
Varios estudios han identificado los factores de riesgo
para desarrollar un cuadro clinico severo-critico por este
nuevo agente. Este riesgo en los pacientes con Esclerosis
Multiple (EM) podria estar incrementado debido al uso
de medicamentos inmunosupresores o inmunomodula-
dores. El reporte del primer caso de enfermedad por coro-
navirus en el Ecuador, ha hecho que se planteen medidas
practicas y objetivas dirigidas a los médicos encargados
del manejo de este grupo de pacientes asi como también
recomendaciones para los pacientes en este contexto.

En diciembre de 2019 se reportaron por primera vez
en la ciudad de Wuhan (China) un grupo de pacientes con
neumonia de etiologia desconocida. Semanas después el
agente etiologico fue identificado, logrando comprobar
que se trataba de un nuevo coronavirus al cual se lo nombré
SARS-CoV-2 y al cuadro clinico asociado al mismo se lo
denomin6 COVID-19 (coronavirus disease). Rapidamente
el virus se propag6, confirmandose casos positivos fuera
de China y comprometiendo otros continentes. A finales
de enero de 2020 ya se habian reportado casos positivos en
al menos 19 paises, incluyendo Norteamérica!-

COVID-19 en el Ecuador
El primer caso de COVID-19 fue reportado por el
Ministerio de Salud Publica (MSP) del Ecuador el 29 de

febrero de 2020, y el dia 11 de marzo de 2020 la Organi-
zacion Mundial de la Salud (OMS) declaré a COVID-19
como una pandemia.

Al momento de redactar el presente trabajo (5 de
abril de 2020), Ecuador suma 3646 casos con 180 decesos
por esta enfermedad. El 69.2% (n=2524) se concentran
en la provincia de Guayas, el 9.5% (n=345) en Pichincha,
el 4.3% (n=158) en la provincia de Los Rios y el 2.7%
(n=99) en la provincia de Azuay. El 55% (n=2009) son
hombres y el 60% (n=2184) de los casos se encuentran en
edades comprendidas entre los 20 a 49 afios?

Los trabajos publicados sobre COVID-19 describen
un curso leve de la enfermedad en el 81% de los pacientes,
mientras el 19% podria desarrollar un cuadro severo-cri-
tico*! Se han descrito varios factores de riesgo para desa-
rrollar una enfermedad severa, los cuales incluyen: ser
adulto mayor, obesidad, tabaquismo y tener comorbili-
dades entre ellas enfermedades cardiovasculares, dia-
betes mellitus, enfermedades pulmonares y cancer?

Esclerosis Miiltiple en el Ecuador

Hasta el momento se desconoce si las personas con
EM tienen un riesgo mayor de infectarse o de desarrollar
una enfermedad grave, ya sea por su condicion per se o
por la necesidad de tratamiento con farmacos inmuno-
moduladores o inmunosupresores?

El Ecuador es un pais de baja prevalenciade EM (3 a
5 casos por 100.000 habitantes) teniendo al momento 346
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Figura 1. Distribucion de casos de EM en el Ecuador.

pacientes diagnosticados: 168 en Quito, 126 en Guaya-
quil, 48 en Cuenca y 4 en Manabi. La edad promedio de
los pacientes se encuentra entre los 20 a 49 afios, segiin
los estudios reportados en cada ciudad’

Esclerosis Miiltiple en el Ecuador y su Relacion

Con COVID-19

Las ciudades donde se encuentran los hospitales de
referencia para el tratamiento de EM, coinciden como
podemos ver, con las provincias mas afectadas por la
pandemia, siendo los centros que atienden pacientes con
EM ahora los encargados del manejo de pacientes con
COVID-19. (Figura 1)

Es por esto que el objetivo del presente documento
es presentar recomendaciones para la atencion y el
manejo terapéutico de los pacientes con EM ante la situa-
cion epidemiologica actual.

Estas recomendaciones se basan en la mejor evi-
dencia disponible al momento, en opinién de expertos y
en la posicion de varias entidades encargadas de inves-
tigacion y tratamiento de este grupo de pacientes en la
region y en zonas de alta prevalencia. Las mismas pueden
modificarse en funcién de nueva informacion, de las cir-
cunstancias especiales de cada paciente y de la situacion
epidemiologica de nuestro pais. Se aclara que las pre-
sentes recomendaciones no estan dirigidas para poblacion
pediatrica ni mujeres embarazadas, ya que la evidencia al
momento es insuficiente para estos grupos poblacionales.

Los pacientes con EM deben acoger las recomenda-
ciones realizadas para la poblacion general dadas por la
OMS y el MSP, que incluyen:

*  Lavarse las manos con frecuencia con agua y

jabdn o usar un desinfectante a base de alcohol
(durante al menos 20 segundos)

»  Evitar tocarse los ojos, la nariz y la boca

e Cubrir su boca y nariz con el codo flexionado
o con un pafiuelo de papel al toser o estornudar.
El pafiuelo usado debe desecharse de inmediato.

*  Mantener una distancia minima de 1 metro
entre personas

*  Encaso de presentar fiebre, tos o dificultad para
respirar, buscar atencion médica

* Evitar el consumo de productos animales
crudos o poco cocinados.

*  Limpiar y desinfectar los objetos o superficies
que se tocan frecuentemente usando un pro-
ducto comun de limpieza doméstico (alcohol,
cloro o detergente)

Adicionalmente, los pacientes con EM deben seguir
las siguientes recomendaciones?
»  Evitar las visitas, reuniones publicas y las mul-
titudes
»  Evitar utilizar el transporte publico
*  Siempre que sea posible, se debe usar una alter-
nativa (telemedicina o llamadas telefonicas)
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para evitar acudir de forma presencial a sus
citas médicas de control.

*  Los centros encargados de proveer del trata-
miento a los pacientes deberan dar las facili-
dades para que el retiro de la medicacion la
realice un familiar siguiendo las medidas de pre-
vencion ya descritas para la poblacion general.

*  Cumplir con aislamiento preventivo estricto,
especialmente aquellos pacientes que reciben
tratamientos de moderada y alta eficacia.

Recomendaciones Sobre Los Firmacos Modi-
ficadores de la Enfermedad (FME) Disponibles en
Ecuador en Las Siguientes Posibles Situaciones:

1. Pacientes con reciente diagnostico de EM.

El inicio de tratamiento debe ser individualizado
y analizado caso por caso. Algunos FME (Fingolimod,
Alemtuzumab, Cladribine) pueden producir una dismi-
nucién del recuento linfocitario, lo que podria significar
un mayor riesgo de complicaciones en caso de infeccion
por COVID-19, conociendo de antemano que la linfo-
penia se ha asociado a un incremento en el riesgo de mor-
talidad por COVID-19 Este riesgo debe ser balanceado
con el beneficio de iniciar una medicacion, si el cuadro es
agresivo o con factores de mal prondstico!’ se debe consi-
derar el uso de un tratamiento de rescate como corticoide
y aplazar el inicio de farmacos de alta eficacia. Cabe
recalcar que los estudios sobre las caracteristicas clinicas
de EM en nuestro pais no evidencian un comportamiento
agresivo de la misma en la gran mayoria de los pacientes$

En pacientes sin un cuadro agresivo y sin factores de
mal prondstico, se recomienda iniciar el tratamiento con
medicamentos como Acetato de Glatiramer, Interferon o
Teriflunamida ya que no producen inmunosupresion.!

2. Pacientes con EM que reciben acetato de Glati-
ramer o Interferones sin infecciéon por COVID-19.

Los pacientes con estas terapias deben continuar
con las mismas. El interferén Bla incluso podria tener un
efecto terapéutico antiviral en pacientes con COVID-19,
por lo que no se deberia suspender el tratamiento, salvo
en los casos que hubiese una linfopenia significativa
(complicacion muy rara).!>!

3. Pacientes con EM que reciben tratamiento a base
de Fingolimod o Siponimod sin infeccion por COVID-19.

Se debe individualizar los casos y buscar posibles
factores de riesgo para desarrollar COVID-19 severa
como edad, obesidad, comorbilidades adicionales, ya
que debido a su mecanismo de accion, estos FME pueden
producir linfopenia. Los pacientes en los cuales des-
pués de valorar el riesgo y beneficio se contintie con el
tratamiento, deberan seguir las recomendaciones para
pacientes con linfopenia significativa (uso de mascarilla).
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Hay que tener presente que la suspension de estos far-
macos por tiempos relativamente prolongados puede pro-
ducir reactivacion de la enfermedad* Por lo tanto se debe
continuar con el tratamiento. El criterio para suspension
de Fingolimod por linfopenia es de <200 linfocitos por mL.

4. Pacientes con EM que reciben tratamiento con
anticuerpos monoclonales anti CD20 como Rituximab u
Ocrelizumab sin infeccién por COVID-19

Se recomienda retrasar la siguiente dosis del far-
maco anti CD20 hasta que pase la epidemia. Las células
CD19+ tardan en normalizarse hasta 9-12 meses luego de
la administracion de Rituximab. En los datos disponibles
sobre Ocrelizumab, la mediana de tiempo que demoraron
los pacientes para recuperar los niveles de células CD19+
fue de 72 semanas/®

5. Pacientes con EM que reciben tratamiento con
Natalizumab sin infecciéon por COVID-19

Se recomienda postergar la administracion de la
nueva dosis hasta 8 semanas, ya que no aumenta el riesgo
de recaidas. Hay que tener presente que la suspension
de este farmaco por tiempos relativamente prolongados
puede producir reactivacion de la enfermedad.*

6. Pacientes con EM que reciben tratamiento con

terapias de induccion como Alemtuzumab y Cladribine,
sin infeccién por COVID-19

Si el paciente ha recibido su primera dosis de Alemtu-
zumab se recomienda retrasar la segunda dosis hasta que
el riesgo de infeccion por coronavirus haya pasado. Hay
que recordar que el riesgo de infecciones virales es mayor
en los tres a seis meses después de la dosis de Alemtu-
zumab. Los datos disponibles demuestran que un inter-
valo de hasta 18 meses entre la primera y segunda dosis
de Alemtuzumab es segura, sin riesgo de reactivacion de
la enfermedad !¢

Los datos son menos claros para Cladribine, al ser
una terapia de reciente uso a nivel mundial, sin embargo,
los estudios demuestran que se lo puede clasificar como un
farmaco de riesgo intermedio, ya que depleta de una forma
relativamente pobre a los linfocitos T, siendo mas sensi-
bles los linfocitos T CD4+ que los CD8&+. En el estudio de
fase III del farmaco, las infecciones virales fueron poco
frecuentes después de Cladribine. Cladribine se admi-
nistra en dos semanas al afio separadas por un mes, en el
segundo afio el esquema es el mismo? Por lo tanto, la reco-
mendacion actual seria que si el paciente inicio la primera
semana de tratamiento, debe completarse el primer ciclo.

7. Pacientes con EM y diagndstico de COVID-19
Se deben individualizar los casos. Los pacientes en

uso de terapias como Interferon y Acetato de Glatiramer
pueden continuar su tratamiento. Como se ha mencionado,



el interferon puede tener un efecto antiviral en aquellos
pacientes con COVID-19 severa?’ Para el resto de FME, se
recomienda la suspension de la medicacion y reanudarlos
cuando el paciente esté asintomatico y tenga tres pruebas
de PCR (reaccion en cadena de la polimerasa) para SARS-
Cov2 negativas, realizadas con una semana de diferencia.

8. Pacientes con EM y recaida

Se debe descartar en primera instancia una pseudo-
recaida. De confirmar que se trata de una recaida, se
recomienda valorar la severidad de la misma. Si es sensi-
tiva o leve y no compromete la funcionalidad, el paciente
puede permanecer en casa y observar la evolucion man-
teniendo un seguimiento estrecho sin recibir tratamiento,
tomando en cuenta que la mayoria de las recaidas de la
EM son seguidas de algun grado de recuperacion espon-
tanea incluso sin tratamiento.”

En caso de que se compruebe una recaida mode-
rada, se recomienda el uso de corticoides a altas dosis por
via intravenosa u oral, los estudios han demostrado que
los esteroides orales son menos costosos (serian faciles
de conseguir para el paciente) y no menos efectivos que
los esteroides intravenosos. Los esteroides pueden ser
administrados en domicilio sin requerir la asistencia a
los hospitales o centros de infusion. Al no disponer de
metilprednisolona via oral en el pais, se recomienda un
régimen diario de 25 tabletas de 50 mg de prednisona o
32 tabletas de 6 mg de dexametasona por 3 a 5 dias. Esta
demostrado que la reduccion paulatina de las dosis luego
de este curso breve no es necesaria, ya que un pulso de
esteroides tan breve no suprime significativamente el eje
hipotalamico-pituitario-adrenal.”

En caso de considerar una recaida severa y requerir
hospitalizacion se recomienda plasmaféresis sobre las
altas dosis de corticoesteroides.

En pacientes con EM que desarrollen una recaida y
que estén infectados por COVID-19 los esteroides deben
de ser evitados debido a que los mismos retrasan el acla-
ramiento de patogenos ademas de producir un estado de
inmunosupresion'®
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