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Eficacia del micofenolato asociado a metotrexato como
tratamiento de mantenimiento de la enfermedad pulmonar
intersticial asociada a la esclerosis sistémica

Efficacy of Mycophenolate Associated with Methotrexate as a
Maintenance Treatment for Systemic Sclerosis-Associated
Interstitial Lung Disease

Sr. Director:

Hemos leido con graninterés el trabajo publicado recientemente
por Espinosa et al' acerca de la eficacia de la ciclofosfamida (CFM)
como tratamiento de mantenimiento en la enfermedad pulmonar
intersticial (EPI) asociada a la esclerosis sistémica (ES). Este trabajo
demuestra la eficacia de la CFM en el control evolutivo del deterioro
de la funcién pulmonar presente en estos pacientes mas alla de los
12 meses de tratamiento. Actualmente, la CFM es un potente inmu-
nosupresor y estd considerada como tratamiento de primera linea
en la EPI asociada a esclerosis sistémica2. No obstante, la CFM tiene
en su haber una considerable lista de efectos adversos, entre los
que destacan, por su frecuencia, las infecciones y, por su gravedad,
la cistitis hemorragicay lainfertilidad, siendo este Gltimo uno de los
mas importantes, dado que la ES afecta preferentemente a muje-
res en edad fértil. Sin embargo, el micofenolato mofetilo (MMF),
un excelente inmunosupresor con mejor perfil de efectos adversos
que la CFM, ha demostrado su eficacia en la EPI asociada a ES34.
El metotrexato (MTX) es un farmaco ttil en las manifestaciones
cutaneo-articulares de enfermedades autoinmunes y es un arma
de doble filo en la enfermedad pulmonar intersticial asociada a este
grupo de patologias ya que, por un lado, ha demostrado su efica-
cia como tratamiento de mantenimiento, pero por otro lado esta
bien descrita la asociacién dosis-dependiente entre el uso de MTX
y toxicidad pulmonar.

Nos gustaria aportar nuestra experiencia en 5 casos de EPI aso-
ciada a ES que recibieron tratamiento inicial con bolos de CFM
intravenosa a dosis de 750 mg mensual los 6 primeros meses,
seguidos de un régimen trimestral con una duracién media de tra-
tamiento de 19,2 46,6 meses. Al inicio del tratamiento con CFM,
la capacidad vital forzada (FVC) estaba por debajo del 70% en 4 de
los 5 pacientes y la capacidad de difusién del monéxido de car-
bono (DLCO) estaba severamente deprimida, siendo las medias de
59,8+10,7% y 31,8 +£12,3%, respectivamente. Tras un aflo de tra-
tamiento con CFM, la diferencia media de FCV y de DLCO fue de
1,8+6,9 y 6,6 +2,7, respectivamente. Aunque la CFM estabilizé

la funcién pulmonar de estos pacientes, la progresién clinica o la
presencia de manifestaciones cutaneo-articulares nos llevé a un
cambio de régimen de tratamiento, sustituyendo la CFM por la aso-
ciaciéon de MFM a dosis de entre 1,5-2,5 g/dia y MTX en una tinica
dosis semanal de entre 5-10 mg por via oral. Tras un afio de trata-
miento, la diferencia media de FVC fue de 3,2 £ 4,6%, mientras que la
diferencia media de DLCO fue de 2,2 & 3,9%. Los pacientes presenta-
ron, a diferencia de la monoterapia con CFM, una mejoria clinica de
sus manifestaciones cutaneo-articulares. Ning(in paciente present6
efectos adversos graves que precisaran suspender la medicacién.

Por tanto, la asociacion de MMF a dosis plenas y MTX a dosis
bajas estabiliz6 el deterioro de la funcién respiratoria con una efi-
cacia similar a los bolos de CFM, ademas de mejorar la clinica
extrapulmonar de estos pacientes con un buen perfil de tolerancia
y seguridad.
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