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los de forma muy precoz al tratamiento de la enferme-
dad inflamatoria intestinal. Sin embargo los datos de
seguridad, la eficacia a largo plazo y el coste económico
de estos tratamientos no hace posible que utilicemos
esta estrategia terapéutica. De hecho actualmente los
antiTNF son segunda o tercera línea terapéutica en la
EII. Por lo tanto necesitamos seleccionar solamente a
aquellos pacientes que se benefician de realizar trata-
miento precoz con antiTNF. 

Los factores clínicos que podrían hacer que decidiéra-
mos iniciar tratamiento biológico de forma precoz, seria
enfermedad muy extensa, aparición de la enfermedad
en edades tempranas de la vida, enfermedad perianal, o
patrón penetrante. Otro aspecto a considerar es que una
proteína C reactiva elevada hace más probable la res-
puesta al antiTNF. 

Otro aspecto a tener en cuenta es que se debe de des-
cartar trastornos de la motilidad o predominio de la
fibrosis para no pautar en estos pacientes los antiTNF 

CÓMO PREVENIR LA PÉRDIDA 

DE LA RESPUESTA OBTENIDA CON ANTI-TNF

Tenemos mas información sobre la pérdida de res-
puesta con el infliximab, el primer aspecto que debemos
de destacar es que el tratamiento con antiTNF a deman-
da (pautarlo solo en relación con los brotes de la enfer-
medad) produce mas anticuerpos anti-infliximab (ATI)
que pautado de forma programada (4), por lo tanto es
adecuado que los antiTNF los usemos de forma progra-
mada para evitar la formación de ATI que se relacionan
con una perdida de eficacia. Otras estrategias que debe-
mos de unir a estos tratamientos es pretratar a los
pacientes con corticoides preinfusión (5) y el uso del
antiTNF de forma combinada con inmunosupresores
(azatioprina, mercaptopurina y metotrexate) (6), si bien
este efecto se ve de forma mas evidente en los pacientes
que son tratados episódicamente. El principal objetivo
por el que se diseñaron antiTNF completamente huma-
nos fue para evitar la inmunogenecidad pero tanto el
adalimumab como el certolizumab se relacionan con la
aparición de anticuerpos antiTNF.

QUÉ DEBEMOS HACER CUANDO SE PIERDE LA EFI-

CACIA A LOS ANTI-TNF

Existen fundamentalmente dos estrategias: 
1.- Cambiar de antiTNF e 
2.- Incrementar la dosis del antiTNF o disminuir el

intervalo entre las infusiones.

Posiblemente la estrategia mas racional cuando se
pierde la eficacia al primer biológico sea incrementar la
dosis o disminuir el tiempo entre las infusiones y una
vez que nos hemos asegurado que se ha perdido la efi-
cacia al primer biológico la siguiente opción seria cam-
biar a otro biológico. Para los casos de intolerancia
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INTRODUCCIÓN

La eficacia y la seguridad de los anticuerpos frente al
factor de necrosis tumoral alfa (Anti-TNF) en la enfer-
medad de Crohn (EC) y colitis ulcerosa (CU) se ha
demostrado en múltiples ensayos clínicos. Los Anti-
TNF son eficaces para inducir la respuesta y la remisión
clínica en situaciones de brotes moderados y graves en
pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal (EII) y
además se ha demostrado que tienen capacidad para
mantener la respuesta clínica conseguida e incluso tie-
nen capacidad para modificar la historia natural de la
enfermedad, induciendo la cicatrización de la mucosa,
previniendo la complicaciones y la cirugía y facilitando
la suspensión de los corticoides (1).

A pesar de los beneficios de estos tratamientos bioló-
gicos, tienen efectos secundarios por lo que se debe de
balancear adecuadamente su la indicación y modo de
uso. Por lo tanto los clínicos que habitualmente utilizan
estos tratamientos deben de estar preparados para opti-
mizar su uso: minimizar el fallo primario a antiTNF,
manejar la pérdida de respuesta e intolerancia al trata-
miento, cambiar a otros biológico, utilizar en terapia
combinada con inmunomodulares e intentar evitar la
perdida de respuesta al primer biológico.

CUÁNDO INDICAR EL TRATAMIENTO CON ANTI-TNF

La primera dificultad es como detectamos a aquellos
pacientes que mas se benefician de realizar un trata-
miento biológico. Es razonable pensar que dado que los
antiTNF actúan a nivel de la cascada inflamatoria el
fenotipo clínico inflamatorio es el que mas se beneficia
del este tratamiento médico, y sobre todo que debe de
usarse en estadios precoces de la enfermedad para evi-
tar la aparición de lesiones estructurales como las fístu-
las y las estenosis. 

De hecho dos estudios clínicos han demostrado una
mayor eficacia de los antiTNF si se pautan en el momen-
to del diagnóstico o de forma precoz en los primeros 2
años tras el diagnóstico de la enfermedad de Crohn (2, 3).
Analizando las conclusiones de estos estudios podría-
mos pensar que los antiTNF deberíamos de incorporar-
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adquirida al primer biológico se debería cambiar direc-
tamente al segundo antiTNF. 

CUÁNDO ES POSIBLE SUSPENDER EL BIOLÓGICO

Todavía no tenemos una respuesta clara para determi-
nar cuando debemos de suspender un biológico en un
paciente en remisión clínica mantenida durante un largo
periodo de tiempo. Actualmente se considera que una
posible estrategia es cuando el paciente se encuentra en
remisión clínica (sin síntomas), biológica (sin actividad
biológica detectable, PCR y calprotectina fecal norma-
les) y orgánicas (pruebas endoscopicas y radiológicas
que no muestran actividad de la enfermedad). Mas difí-
cil es cuando el paciente ha fracasado previamente el
inmunosupresor, posiblemente sea más difícil definir el
momento de la suspensión del biológico.
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