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RESUMEN

La esclerosis múlƟ ple (EM) es una enfermedad de predominio en la edad adulta. Sin embargo, hasta el 10% de 
los casos pueden debutar en la infancia, lo que conlleva un impacto tanto a nivel individual como social, muy signifi -
caƟ vo. 

El diagnósƟ co precoz de la enfermedad consƟ tuye un reto para el pediatra, ya que permite iniciar tratamientos 
que modifi can el curso de la enfermedad y el pronósƟ co. Existen nuevos fármacos que se están evaluando en ensayos 
clínicos y que si demuestran su efi cacia, se introducen en el tratamiento de los adultos. Sin embargo, estos nuevos 
fármacos de administración oral, intravenosa o subcutánea no han sido aprobados en los niños, por lo que su uso en 
este periodo de edad se realiza fuera de indicación (off  label). Son necesarios estudios muƟ céntricos, con seguimien-
tos de los pacientes a largo plazo que incluyan casos de EM pediátrica, para asegurar que todos los individuos puedan 
benefi ciarse de estas nuevas terapias independientemente de la edad. 

PALABRAS CLAVE

terapias modifi cadoras de la enfermedad, esclerosis múlƟ ple, infancia. 

EVALUATION OF NEW AND EXISTING THERAPEUTICS FOR PEDIATRIC MULTIPLE SLEROSIS

ABSTRACT

MulƟ ple sclerosis (MS) is typically considered to be a disease of young adults. However, MS presents before the 
age of 18 in approximately 10 percent of paƟ ents, which causes a signifi cant individual and social impact. 

Early idenƟ fi caƟ on of the disease is a challenge for the paediatrician because of the possibility of establishing 
treatments that modify the course of disease and prognosis. New therapies are being evaluated by clinical trials and, 
if effi  cacious, introduced of adult MS. However, these new oral, intrevenous and injectable drugs are currently being 
used off -label in children because have not been formally approved in pediatric MS. Mechanisms for conducƟ ng mul-
Ɵ center studies, including long-term follow-up in pediatric MS, are required to ensure that children benefi t from ad-
vances in MS therapeuƟ cs.  
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INTRODUCCIÓN

Entre el 2,5-10% de los pacientes con EM se 
diagnosƟ can a una edad menor a los 18 años. De 
ellos, menos del 1% reciben el diagnósƟ co antes 
de cumplir los 10 años ya que en la mayoría apa-
rece en la adolescencia1,2. El debut de la enferme-
dad más precoz ha sido descrito a los dos años3. 
La prevalencia esƟ mada de la EM pediátrica es de 
1,35-2,5/1000004. 

Al igual que ocurre en la edad adulta, es 
más frecuente en mujeres, aunque por debajo de 
los 11 años la relación mujer/varón casi se equi-
para, y a medida que se alcanza la adolescencia 
es más frecuente en el sexo femenino.

La causa de la EM se basa en la desregu-
lación del sistema inmune periférico de forma 
que ocasiona daño sobre las estructuras del sis-
tema nervioso central. La evidencia soporta que 
para el desarrollo de la enfermedad se requiere 
la combinación de una predisposición genéƟ ca 
individual con uno o varios factores ambientales 
que desencadenen la enfermedad. Se han descri-
to múlƟ ples factores de riesgo o desencadenan-
tes para el desarrollo de la EM en la infancia5. 

- Contribución gené  ca 

En numerosos estudios se ha perfi lado la 
relación del haploƟ po HLA DRB*1501 con el ries-
go de padecer la enfermedad. No obstante, los 
mecanismos subyacentes por lo cuales este ale-
lo favorece el desarrollo de la enfermedad no se 
conocen con exacƟ tud. Además, se ha ampliado 
la lista de genes asociados con la EM fuera de la 
región HLA, llegando a superar en total la cente-
na. InvesƟ gaciones recientes apuntan a un pa-
pel de las vías coesƟ muladoras de las células T 
helper en el aumento de riesgo de padecer EM 
observado en los individuos con este haploƟ po. 
La farmacogenéƟ ca se presenta como una puerta 
abierta a la idenƟ fi cación de variantes genéƟ cas 
que respondan al tratamiento6,7.

- Agentes infecciosos 

Se ha intentado asociar el desarrollo de la 
enfermedad con agentes infecciosos o vacunas. 
Los resultados han sido contradictorios entre los 
estudios, excepto en el caso del virus del Epstein 
Barr (VEB). En diversos trabajos se ha demostra-
do que los niños que tenían un primer brote des-
mielinizante, presentaban serología posiƟ va para 

el VEB en un 85% de los casos, frente al 40-60% 
de los controles sanos. No se ha conseguido de-
mostrar la relación verdadera entre estas pato-
logías. Una de las principales hipótesis es que la 
infección por VEB predispone al desarrollo de la 
EM, sea por mimeƟ smo molecular o por efecto 
acƟ vador patológico y prolongado sobre los lin-
focitos B8,9. 

Por otra parte se han realizado estudios 
bien diseñados que han descartado la asociación 
entre la vacunación contra la hepaƟ Ɵ s B y el de-
sarrollo de EM en la infancia10. 

- Vitamina D

Numerosos estudios en niños has estableci-
do una relación entre los niveles séricos bajos de 
vitamina D y un riesgo aumentado de presentar 
EM así como una mayor tasa de recurrencias en 
los pacientes con la enfermedad confi rmada. No 
se han delineado los niveles ópƟ mos de vitamina 
D 25 (OH) en los individuos afectos de EM. Por 
ello, la dosis debe individualizarse, aunque la ma-
yor parte de los niños precisan entre 800 y 3000 
UI diarios por vía oral para mantener una niveles 
ideales entre 30 y 80 mg/mL11,12. Un estudio re-
ciente en población adolescente ha demostrado 
que la defi ciencia grave de la vitamina D provoca 
cambios en la meƟ lación del ADN de los leucoci-
tos, lo cual demuestra que dicha defi ciencia de 
lugar a cambios epigenéƟ cos involucrados en la 
regulación de las células inmunes13.

- Índice de masa corporal (IMC) 

Según los resultados del estudio Sueco 
EIMS, un IMC elevado en la adolescencia incre-
menta el riesgo de suscepƟ bilidad a EM en pa-
cientes HLA DRB1*1501 y HLA A*02. Entre las 
posibles explicaciones se sugiere que la obesidad 
podría inducir un estado crónico de bajo grado 
de infl amación que favorecería la acƟ vación de 
la autoinmunidad del sistema nervioso central, 
que la lepƟ na podría ser el nexo de unión entre 
obesidad, estado metabólico y autoinmunidad, o 
que la obesidad estaría ligada a niveles bajos de 
vitamina D. 

- Exposición al tabaco 

Varios estudios observaciones han deter-
minado que fumar incrementa el riesgo de de-
sarrollar EM en adultos. La exposición al tabaco 
de forma pasiva de los niños también se ha rela-
cionado con este incremento de riesgo, con una 
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relación directamente proporcional al Ɵ empo de 
exposición14.  

Con respecto a la clínica, la EM de inicio en 
la edad infanƟ l debuta de forma aơ pica frecuen-
temente. Entre el 50-70% sufren un episodio mul-
Ɵ focal, con o sin encefalopaơ a, pudiendo condi-
cionar un ingreso hospitalario por su gravedad. 

Se afectan las vías largas (motora, sensiƟ -
va o esfi nteriana) con mayor probabilidad que en 
los adultos alcanzando un porcentaje del 76%. 
Siguen en frecuencia la afectación del tronco 
(42%), la neuriƟ s ópƟ ca (22%) y la mieliƟ s trans-
versa (14%). Destaca que hasta un 25% de los ni-
ños menores de 10 años pueden presentar fi ebre 
y un 5% convulsiones en el primer brote15. 

En el año 2007 se publicaron las defi nicio-
nes de las enfermedades desmielinizantes en la 
edad pediátrica por el Grupo Internacional de Es-
tudio de la EM Pediátrica (Tabla 1)16.

Estos criterios Ɵ enen como objeƟ vo dar 
una alta especifi cidad, a expensas de la sensibi-
lidad. 

No es posible predecir con exacƟ tud qué 
pacientes desarrollarán una EM tras un primer 
episodio desmielinizante, aunque existen disƟ n-
tos factores que incrementan la probabilidad. La 
edad de inicio menor de diez años, la ausencia 
de encefalopaơ a en el primer brote, la neuriƟ s 
ópƟ ca bilateral y la presencia de antecedentes 
familiares de EM incrementan el riesgo. Por otra 
parte, hasta un 30 % de los niños que presentan 
un episodio de encefalomieliƟ s desmielinizante 
aguda desarrollan EM en su evolución, pero no 
hay sufi cientes datos para predecir la evolución a 
nivel individual17.

DISCUSIÓN

Las lesiones ocasionadas por la enfermedad 
en los niños presentan un mayor componente in-
fl amatorio, son más difusas y edematosas, están 
peor defi nidas y presentan un mayor número en 
el territorio posterior que en los adultos18,19. La 
realización de una resonancia magnéƟ ca (RM) en 
la infancia requiere sedación en una parte de la 
población infanƟ l lo que difi culta la inclusión de 
éstos en los ensayos clínicos, ya que los hallazgos 
encontrados en la neuroimagen ayudan a moni-
torizar la efi cacia de los tratamientos. 

A menor edad, la progresión de la enferme-
dad es más lenta, aunque en comparación con 
los adultos se describe una mayor tasa de brotes 
en los dos primeros años y el intervalo entre el 
primer y el segundo brote es menor. Sin embar-
go, se han descrito tasas de recuperación tras un 
brote mayores que en los adultos, con mayor ca-
pacidad de remielinización de las lesiones15,17. 

En un estudio realizado con 1775 indivi-
duos afectos de EM, se vio que los pacientes de 
inicio precoz tardaban 10 años más que los adul-
tos hasta llegar a un grado de discapacidad gra-
ve (EDSS 4). Sin embargo, son una media de 10 
años más jóvenes que los pacientes de inicio en 
la edad adulta con un grado de discapacidad si-
milar ya que el Ɵ empo total de enfermedad ha 
sido mayor15. 

Aunque existen múlƟ ples diferencias entre 
niños y adultos, los tratamientos que se aplican 
son los mismos. A conƟ nuación se discuten los 
fármacos principales uƟ lizados en la fase aguda 
y los modifi cadores de la enfermedad en función 
de la evidencia disponible en este momento.  

 

TRATAMIENTO DE LAS EXACERBACIONES AGU-
DAS20-23

Glucocor  coides

El tratamiento con glucocorƟ coides dis-
minuye la duración de los síntomas y reduce el 
número de lesiones captantes en la RM. Aunque 
no se han realizado ensayos clínicos controlados 
en la edad pediátrica, los glucocorƟ coides cons-
Ɵ tuyen la primera línea de tratamiento para los 
brotes agudos.

Dosis: La pauta más usada son pulsos de 
meƟ lprednisolona por vía intravenosas a dosis de 
10 – 30 mg/kg/día durante 3 a 5 días en función 
de la resolución los síntomas. La dosis máxima 
diaria no debe sobrepasar los 1000 mg. En oca-
siones, si la resolución de la clínica ha sido parcial 
las dosis intravenosas se siguen de una pauta oral 
descendente de 14 días de duración. Ésta se ini-
cia a 1mg/kg/día (dosis máxima 60 mg/kg) y se 
va disminuyendo de forma progresiva. 

Efectos adversos: Los más comunes son 
aumento del apeƟ to, irritabilidad y difi cultades 
para conciliar el sueño. Otros efectos más gra-
ves son el sangrado digesƟ vo, la hipertensión ar-



1. Defi niciones de las enfermedades desmielinizantes en la edad pediá-
trica del Grupo Internacional de Estudio de la EM Pediátrica

ADEM (monofásica)

- Primer evento clínico con causa infl amatoria o desmielinizante (presunta), de inicio agudo o subagudo que afecta a múlƟ ples áreas del SNC. 
Debe haber:

 - Clínica polisintomáƟ ca. 

- Encefalopaơ a defi nida como cambios de la conducta o alteración del nivel de conciencia.

 - El episodio debe seguirse de mejoría clínica o radiológica o ambas. Puede haber défi cit residual.

 - No antecedentes de episodio desmielinizante previo.

 - No existe otra causa del cuadro.

 -Síntomas, signos y hallazgos en la RM nuevos o fl uctuantes en los 3 primeros meses se consideran como parte del mismo evento agudo.

 - Neuroimagen muestra lesión o lesiones focales, predominantemente en la sustancia blanca, y ausencia de cambios indicaƟ vos de daño 
previo de la sustancia blanca.

 - RM cerebral: imágenes en secuencias FLAIR o T2 de lesiones grandes (>1 hasta 2 cm), mulƟ focales, hiperintensas localizadas en la 
sustancia blanca supra o infratentorial; la sustancia gris, sobre todo los ganglios basales y tálamo, está frecuentemente afectada. 

- Rara vez se halla una única lesión grande (>1 hasta 2 cm) en la sustancia blanca.

 - La RM medular puede tener lesion(es) intramedular(es) confl uente(s) con captación de contraste iv variable.

ADEM Recurrente

 - Nuevo evento de ADEM con recurrencia de los síntomas y signos iniciales, tras un intervalo de 3 o más meses desde el primer episodio de 
ADEM, sin afectación de nuevas áreas en la exploración o la neuroimagen.

 - El episodio no ocurre durante el tratamiento corƟ coideo; debe haber un intervalo mínimo de un mes entre el fi n del tratamiento y el inicio 
del episodio.

 - No hay lesiones nuevas en la RM. Puede haber agrandamiento de las lesiones previas. 

- No existe otra causa.

ADEM Mul  fásica

 - Un episodio de ADEM se sigue por otro, que también cumple citerios de ADEM, que afecta a áreas del SNC no afectadas en el primer epi-
sodio, demostradas por los síntomas, exploración y neuroimagen. - El intervalo entre los dos episodios debe ser igual o mayor a los 3 meses.

 - El segundo episodio debe ocurrir por lo menos un mes tras la fi nalización del tratamiento esteroideo. - El segundo episodio debe incluir 
clínica polisintomáƟ ca con encefalopaơ a y con síntomas y signos diferentes al primero.

 - La RM cerebral debe mostrar nuevas áreas afectadas, pero también resolución parcial o completa de las lesiones del primer episodio.

Neuroptomieli  s Óp  ca

 - Criterios mayores: neuriƟ s ópƟ ca y mieliƟ s aguda.

 - Debe haber, por lo menos, uno de:

 - Una lesión medular en la RM, longitudinalmente extensa en tres o más segmentos.

 - Detección de anƟ cuerpos NMO

Síndrome Clínico Aislado

 - Primer episodio de síntomas del SNC, de presunta causa desmielinizante sin historia previa de otro evento desmielinizante.

 - La sintomatología puede ser monofocal o mulƟ focal.

 - No hay encefalopaơ a excepto en casos de síndromes del tronco

Esclerosis Múl  ple Pediátrica

 - Dos omás episodios desmielinizantes del SNC con intervalos entre ellos igual que en los criterios para la edad adulta (30 días). Por lo menos 
2 episodios que no cumplan criterios de ADEM.

 - La neuroimagen de RM se puede usar para cumplir los criterios de diseminación en espacio. La RM debe tener 3 de los siguientes 4:

 - Nueve o más lesiones en sustancia blanca o una lesión con captación de contraste.

 - Tres o más lesiones periventriculares.

 - Una lesión yuxtacorƟ cal.

 - Una lesión infratentorial.

 - La combinación de LCR patológico y dos lesiones en la RM de las cuales por lo menos una es cerebral también cumple el criterio de disemi-
nación en espacio. LCR patológico: bandas oligoclonales o elevación del índice de IgG.

 - La RM se puede usar para cumplir el criterio de diseminación en Ɵ empo incluso en ausencia de nuevo evento clínico si se demuestran lesio-
nes nuevas en T2 o lesiones captantes 3 meses tras el primer episodio.

 - Un episodio de ADEM no se puede considerar como el primer episodio de EM.
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terial, el glaucoma y la hiperglucemia. Aquellos 
pacientes que requieren regimenes frecuentes 
con corƟ coides presentan un riesgo elevado de 
necrosis óseas avasculares, obesidad, osteoporo-
sis y edema. 

Consideraciones especiales: Se debe aso-
ciar un inhibidor de la bomba de protones duran-
te la duración del tratamiento y monitorizar de 
forma estrecha la tensión arterial y la glucemia.

Inmunoglobulinas intravenosas

Esta opción de tratamiento debe ser con-
siderada cuando los corƟ coides estén contrain-
dicados, se intente reducir la dependencia a los 
mismos o bien cuando no son efecƟ vos. Las in-
munoglobulinas actúan frente a la infl amación 
disminuyendo los niveles de citoquinas, uniéndo-
se a los anƟ cuerpos que actúan frente a la mielina 
y bloqueando los receptores Fc. Algunos estudios 
han descrito que favorece la remielinización23 y 
disminuye el número de recaídas en adultos24. 

Dosis: 2 gr/kg en total reparƟ do en 2-5 días.

Efectos adversos: Los más comunes son la 
cefalea, mialgias y la fi ebre. Algunos pacientes 
desarrollan meningiƟ s asépƟ ca. Existe la posibi-
lidad de presentar una reacción alérgica grave en 
aquellos niños afectos de défi cit de IgA. El trom-
boembolismo también está descrito como reac-
ción muy grave. 

Consideraciones especiales: En cada Hos-
pital existe un protocolo de infusión propio, ha-
bitualmente para prevenir las reacciones más 
comunes se premedica con un anƟ histamínico, 
hidrocorƟ sona y/o paracetamol. Se debe infundir 
lentamente y ajustar la dosis si el paciente pre-
senta insufi ciencia renal asociada.

Plasmaféresis

En caso de un brote que amenace la vida 
del niño por encefalopaơ a, depresión respirato-
ria o tetraplejia, y que no responda a corƟ coides 
se debe considerar el recambio plasmáƟ co. Esta 
técnica reduce los anƟ cuerpos y citocinas proin-
fl amatorias y es muy úƟ l en el caso de la Neuro-
mieliƟ s ópƟ ca dado el componente humoral de 
la misma. 

Administración: La pauta habitual es reali-

zar entre 5 y 7 recambios a lo largo de 2 semanas. 

Consideraciones especiales: La realización 
de esta técnica requiere un catéter central y se 
puede asociar a depleción de los factores de la 
coagulación y alteraciones iónicas por lo que re-
quiere una monitorización estrecha. Si se están 
administrando otras medicaciones como anƟ epi-
lépƟ cos puede ser necesario administrar dosis 
extras.

 

TRATAMIENTOS MODIFICADORES DEL CURSO 
DE LA ENFERMEDAD20-22 

PRIMERA LÍNEA

Interferones

El interferon beta 1 actúa como un inmuno 
modulador mediante varios mecanismos como la 
inhibición de las células T autoreacƟ vas, aumen-
tando la producción de citoquinas anƟ infl ama-
torias, disminuyendo las proinfl amatorias y blo-
queando la migración de los linfocitos al sistema 
nervioso central.

Los estudios realizados con interferon en 
la infancia demuestran una reducción en la tasa 
de brotes así como las lesiones en T2 en la RM. 
En los niños menores de 10 años la elevación de 
transaminasas es mayor por lo que se Ɵ ende a 
pautar dosis más bajas  (en torno al 25-50% de 
lo habitual) y se aumentan si lo precisan según la 
tolerancia25. 

Dosis subcutánea: 22 mcg en menores de 
10 años o 30 kg y 44 mcg en mayores tres veces 
a la semana con una separación de al menos 48 
horas. 

Dosis intramuscular: 30 mcg una vez a la 
semana. 

Efectos adversos: Los síntomas más fre-
cuentes son la faƟ ga, mialgias, cefaleas y fi ebre 
que se miƟ gan con fármacos como el paraceta-
mol. Se puede encontrar elevación de transami-
nasas, leucopenia y alteraciones Ɵ roideas, aun-
que suelen tener un curso asintomáƟ co. Se han 
descrito casos de desarrollo de otros fenómenos 
autoinmunes como la trombocitopenia idiopáƟ -
ca y fenómenos alérgicos.

Consideraciones especiales: Para evitar las 
reacciones locales se debe variar el punto de in-
yección. Se recomienda iniciar el tratamiento con 
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dosis bajas y llegar a la dosis correspondiente de 
forma progresiva a lo largo de 4-6 semanas. Su 
administración debe ser suspendida durante el 
embarazo.

Acetato de glaƟ rámero 

Se considera que esta sal actúa modulando 
la función de las células presentadoras de anơ -
genos y a nivel de la secreción de citoquinas por 
los linfocitos T helper. Estudios realizados en ni-
ños han reportado buenos niveles de efi ciencia 
y tolerabilidad, se han descrito disminución del 
número de brotes y una menor puntuación en las 
escalas de discapacidad26. 

Dosis vía subcutánea: 20 mg diaria o 40 mg 
tres veces a la semana (con una separación míni-
ma de 48 horas).

Efectos adversos: Son muy frecuentes las 
reacciones locales infl amatorias. Está descrita 
inmediatamente tras la inyección la aparición de 
ansiedad, dolor torácico, disnea, enrojecimiento 
facial y palpitaciones de resolución espontánea. 

Consideraciones especiales: Debe rotarse 
el punto de inyección debido al riesgo de lipoa-
trofi a. 

SEGUNDA LÍNEA

Natalizumab

Esta molécula es un anƟ cuerpo monoclo-
nal que bloquea las integrinas que se expresan 
en la superfi cie de los linfocitos y que permiten 
la migración de los mismos al sistema nervioso 
central. En los adultos, disminuye el número de 
brotes hasta en un 70%. El estudio que enrola 
un mayor número de pacientes pediátricos has-
ta la fecha, 55 niños que recibieron una media 
de 26 infusiones, se observó una disminución en 
la puntuación de la escala de discapacidad, así 
como ausencia de acƟ vidad en la RM en un 83 % 
de los pacientes27.

Dosis: 300 mg intravenosos cada 4 semanas.

Efectos adversos: El principal efecto dada 
su gravedad es la leucoencefalopaơ a mulƟ focal 
progresiva (LMP) que aparece en uno de cada 
1000 adultos. Esta infección oportunista es pro-
ducida por el virus JC cuya tasa de primoinfección 
son inferiores en los pacientes pediátricos sanos 

que en adultos. No obstante, dado el riesgo acu-
mulaƟ vo de que aparezca, su uso queda limita-
do para niños con enfermedad refractaria o bien 
baja tolerancia a los fármacos de primera línea. 
Hasta la fecha no se han descrito casos de LMP 
en niños aunque no existen series publicadas 
que hayan seguido un tratamiento durante más 
de dos años.  

Otros efectos descritos son discrasias san-
guíneas (anemia, leucocitosis), cefalea e hiper-
sensibilidad.

Consideraciones especiales: Se recomienda 
realizar controles frecuentes de anƟ cuerpos con-
tra el virus JC así como estraƟ fi cación del riesgo 
de LMP. En la población pediátrica es muy impor-
tante la realización de estudios que determinen 
el riesgo de LMP en la primoinfección por el virus. 

Ciclofosfamida

Los estudios realizados con ciclofosfamida 
en adultos muestran resultados controverƟ dos 
con respecto a la efi cacia y sugieren una mayor 
efecƟ vidad en pacientes jóvenes (< 40 años) y en-
fermedad agresiva. Hasta la fecha se ha publica-
do un estudio realizado con niños que engloba a 
17 pacientes con enfermedad muy agresiva en el 
que se redujeron las recaídas y la progresión de 
la discapacidad28. 

Dosis: 600-1000 mg/m2 intravenosa, se ad-
ministra mensualmente y se ajusta la dosis a la 
mínima requerida para mantener los linfocitos 
por debajo de 3000/mm3 medida en los días 7,14 
y 28 posƟ nfusión. 

Efectos adversos: Los más comunes son las 
náuseas y vómitos, infecciones, amenorrea y alo-
pecia. Los más graves son las cisƟ Ɵ s hemorrági-
cas, la inferƟ lidad y el cáncer de vejiga. 

Consideraciones especiales: Para miƟ gar 
las náuseas se recomienda el uso de corƟ coides 
y anƟ eméƟ cos previo a la infusión. Es necesaria 
hiperhidratación y uso de uromitexan para dismi-
nuir los efectos sobre la vejiga. Se debe realizar 
una prueba de embarazo previa a la administra-
ción del mismo y recuentos de linfocitos a los 7, 
14 y 28 días posƟ nfusión. Pueden ser necesarios 
protocolos de inducción cuando se administra 
por primera vez. 
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Rituximab

El uso de este anƟ cuerpo monoclonal fren-
te a los linfocitos CD20+ no ha sido aprobado en 
el tratamiento de la EM. Estudios retrospecƟ vos 
y de casos clínicos en niños afectos de enferme-
dades infl amatorias autoinmunes y desmielini-
zantes sugieren que es bien tolerado y puede ser 
efi caz en el tratamiento de la EM29.

Dosis: 750 mg/m2/dosis, máximo 1000 mg, 
administrado en 2 dosis separadas 2 semanas. 

Efectos adversos: Su uso está contraindica-
do en pacientes afectos de hepaƟ Ɵ s B por el ries-
go de reacƟ vación fulminante. Se han descrito 
casos de LMP en presencia de antecedentes de 
inmunosupresión. 

Consideraciones especiales: Se debe inmu-
nizar a los pacientes que no lo estén de hepaƟ Ɵ s 
B antes de iniciar el tratamiento. Su uso es con-
troverƟ do si posteriormente se van a uƟ lizar te-
rapias como el natalizumab por el riesgo de LMP.

Mitoxantrona

Este fármaco se usa en adultos que presen-
tan mala evolución. La cardiotoxicidad y el ries-
go de desarrollar leucemia aún años después de 
suspender el tratamiento desaconsejan su uso en 
la edad pediátrica. 

Fingolimod

Esta molécula ha sido aprobada en Europa 
en 2010 y Ɵ ene la gran ventaja de administrarse 
por vía oral. No existe información sobre la to-
lerabilidad, seguridad y dosis ópƟ mas en niños. 
Recientemente se ha diseñado un plan de inves-
Ɵ gación en niños sobre este fármaco por la EMA 
(agencia reguladora de fármacos europea), pero 

todavía se encuentra en fase de captación. Con 
respecto al fi ngolimod existe una especial preo-
cupación sobre el efecto sobre la maduración de 
los linfocitos T en el Ɵ mo, así como el riesgo ele-
vado de infección. 

Cladribine,Terifl unomide, BG00012, Laqui-
nimod, Alemtuzumab, Daclizumab, Ocrelizumab

Según el grupo de Estudio Internacional de 
la EM pediátrica los datos reportados en adultos 
no son sufi cientes para poder realizar recomen-
daciones sobre su uso en niños.  

OTROS TRATAMIENTOS

La faƟ ga es un síntoma frecuente en los ni-
ños afectos de EM. El tratamiento inicial suelen 
ser medidas no farmacológicas como el ejercicio 
İ sico suave. Si no es sufi ciente se pueden prescri-
bir fármacos como la amanƟ dina o el modafi nilo 
aunque no se han realizado estudios de efi cacia 
ni tolerabilidad en la edad pediátrica y los resul-
tados obtenidos en adultos han sido dispares18. 

El dolor neuropáƟ co descrito como quema-
zón en las extremidades por la mayor parte de 
los individuos se ha tratado con éxito con gaba-
penƟ na, aunque su uso no se ha extendido a los 
niños. Efectos secundarios como la somnolencia 
o la dispepsia obligan a valorar cada caso de for-
ma individual.

FRACASO TERAPEÚTICO

El Grupo Internacional de Estudio de la EM 
Pediátrica ha publicado los criterios de enferme-
dad con fracaso terapéuƟ co que indican la nece-
sidad de cambio a otro tratamiento (Tabla 2). Las 
opciones posibles son cambiar a otro inmuno-
modulador de primera línea (interferon y acetato 
de glaƟ rámero), o a un agente de los que hemos 

2. Criterios de fracaso de tratamiento del Grupo de Estudio Internacional de EM Pediátrica
Mínimo 6 meses de tratamiento.

Buena adherencia al tratamiento.

- Por lo menos unos de los siguientes:

- Aumento o no decremento en la acƟ vidad de la enfermedad respecto al periodo previo al tratamiento.

- Por lo menos dos recurrencias confi rmadas (clínicas o radiológicas) en un periodo de 2-12 meses.

- Recuperación incompleta tras un brote: aumento persistente de > 1 punto en la EDSS durante más de 3 meses. 
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denominado de segunda línea de tratamiento. 
Aunque no se han realizado estudios formales 
sobre la posiƟ vidad de los anƟ cuerpos neutrali-
zantes contra interferon, ante su presencia se re-
comienda cambiar a otra pauta libre del mismo. 
En individuos en los que no se consigue una bue-
na respuesta a las diferentes terapias se propone 
la administración de pulsos de meƟ lprednisolona 
a grandes dosis una vez al mes en conjunto con el 
tratamiento de base. Esta pauta no debe prolon-
garse más allá de 6-12 meses debido a los efectos 
secundarios de los corƟ coides22. 

La decisión de cambiar el tratamiento debe 
ser individualizada en función de las caracterísƟ -
cas del paciente valorando los riesgos y benefi -
cios de cada una de las opciones. 
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