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Resumen

La int roducción de los fármacos bloqueadores del factor de necrosis tumoral (TNF) ha permit ido 

un gran avance en el cont rol y conocimiento de ciertas enfermedades infl amatorias, ent re las 

que se incluye la psoriasis.

El TNF es una citocina que desempeña un papel clave en el control de infecciones y neoplasias.

El incremento del riesgo de desarrollar una neoplasia durante el empleo de este grupo de fár-

macos es uno de los efectos adversos más discut idos en la literatura.

Presentamos el caso clínico de una paciente con psoriasis de larga evolución que desarrolló un 

adenocarcinoma de mama t ras iniciar el t ratamiento con etanercept .

En este art ículo realizamos una breve revisión acerca de la posible asociación existente ent re el 

empleo de terapia ant i-TNF y el riesgo de aparición de ciertas neoplasias, ent re las que desta-

can las leucemias, los linfomas y determinados tumores sólidos.

© 2010 Elsevier España, y AEDV. Todos los derechos reservados.
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Abstract

The int roduct ion of tumor necrosis factor (TNF) beta blockers has make it  possible to obtain a 

signifi cant  advance in the cont rol and knowledge of some infl ammatory diseases, among them 

psoriasis.

TNF is a cytokine that  plays a key role in the cont rol of infect ions and neoplasms.

The increase of the risk of developing a neoplasm during the use of this group of drugs is one of 

the more debated adverse effects in the literature.

We present  the clinical case of one pat ient  with long-course psoriasis who developed a breast  

adenocarcinoma after init iat ing t reatment  with etanercept .

In this art icle, we provide a brief review on the possible associat ions exist ing between the use 

of ant i-TNF therapy and the risk of the appearance of come neoplasms, among which leukemias, 

lymphomas and some solid tumors stand out .

© 2010 Elsevier España, and AEDV. All rights reserved.

KEYWORDS

Psoriasis;

Neoplasm;

TNF;

Etanercept



Etanercept  y neoplasias 89

Caso clínico

Presentamos el caso de una muj er de 44 años de edad que 
fue diagnost icada de psoriasis en placas (sin art ropat ía aso-
ciada) a los 18 años. Desde el momento del diagnóst ico la 
paciente había permanecido en t ratamiento ininterrumpido 
con met ot rexat o oral ,  salvo en dos periodos aislados de 
t iempo debido a dos embarazos.

Durante más de 20 años el manej o tanto clínico como te-
rapéut ico lo había realizado su médico de cabecera, quien 
periódicamente le solicitaba cont roles analít icos. La pacien-
t e siempre había most rado un perf i l  hepát ico dent ro del 
rango de la normalidad.

La dosis total acumulada de metot rexato era de 15 g.
En j ulio de 2004 acudió a cont rol clínico a Dermatología. 

En un anál isis rut inario se det ect ó una serología posit iva 
para el virus de la hepat it is C (VHC) y unos niveles de t ran-
saminasas normales. Se solicitó una ecografía hepát ica que 
no most ró alteraciones visibles, por lo que no se consideró 
indicada la realización de una biopsia hepát ica.

La paciente,  que presentaba un Psor iasis Area Sever i t y 

Index (PASI) 20, inició t ratamiento con ciclosporina A (a do-
sis de 5 mg/ kg/ día), pero t ras t res meses no se obtuvo res-
puesta clínica evidente. En ese momento se decidió emplear 
un fármaco biológico.

El cribaj e previo al inicio del t ratamiento consist ió en una 
analít ica básica, una radiograf ía de tórax y una prueba de 

Mantoux. A pesar de que el Mantoux resultó ser posit ivo (con 
15 mm a las 72 horas) la paciente no recibió quimioprofi laxis 
f rente a la t uberculosis,  por haber sido vacunada previa-
mente con bacilo de Calmet te-Guérin.

Comenzó t ratamiento con efalizumab (a dosis de 0,5 ml 
semanales) con un PASI de 19 y un Body Surface Area (BSA) 
de 16, y en pocas semanas se obtuvo un blanqueamiento de 
las lesiones.

La carga viral de VHC permanecía estable, por lo que no 
se consideró indicado el t ratamiento ant iviral.

A pesar del buen cont rol inicial  en sept iembre de 2007 
acudió a revisión con un brote extenso de lesiones en placas 
(fi gs.  1-5) e intensas art ralgias en la mano izquierda (con 
diagnóst ico radiológico posterior de art rosis de la t ercera 
art iculación interfalángica distal).

Se cambió el t ratamiento a etanercept  100 mg a la sema-
na, disminuyendo la dosis a los 3 meses a 50 mg semanales. 
El PASI inicial, que era de 9, y el BSA de 13 descendieron de 
manera progresiva y las lesiones fi nalmente desaparecieron 
(fi gs. 6-10).

En enero de 2009 la paciente se somet ió a una mamogra-
fía de cribado, y en ella se detectaron microcalcifi caciones 
en el cuadrante superoexterno de la mama derecha (fi g. 11). 
La histología confi rmó el diagnóst ico de carcinoma ductal 
infi lt rante de mama.

El t ratamiento consist ió en la realización de una cuadran-
tectomía con vaciamiento ganglionar axilar y la posterior 

Figura 1 Foto previa al inicio de t ratamiento con etanercept . Figura 2 Foto previa al inicio de t ratamiento con etanercept .
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aplicación de radioterapia, además de recibir quimioterapia 
adyuvante.

Se ret iró el  t rat amient o con et anercept  en febrero de 
2009 (t ras el diagnóst ico de la neoplasia).

Act ualment e la pacient e se mant iene est able (con un 
PASI 5) recibiendo t ratamiento tópico exclusivo, aunque se 
planea que en breve inicie t ratamiento con acit ret ino oral.

Comentario

Los fármacos bloqueadores del receptor del factor de ne-
crosis t umoral al fa (TNF-a) pert enecen a un nuevo grupo 

Figura 3 Foto previa al inicio de t ratamiento con etanercept . Figura 5 Foto previa al inicio de t ratamiento con etanercept .

Figura 4. Foto previa al inicio de t ratamiento con etanercept .

de fármacos que est án indicados en el  t rat amient o de la 
psoriasis,  de la art ropat ía psoriásica y de ot ras patologías 
infl amatorias. La int roducción de estos fármacos ha permi-
t ido un gran avance en el conocimiento y cont rol de estas 
enfermedades, que han sido denominadas en conj unto IMID 
(por sus iniciales en inglés Inmume Mediat e Infl amat ory 

Diseases).
El TNF-a es una citocina que interviene en procesos tan 

diversos como la apoptosis, la infl amación y las respuestas 
inmunes innata y adquirida; además de resultar clave en el 
cont rol de infecciones y de neoplasias.

El TNF-a promueve la muerte de las células tumorales por 
apoptosis. Este proceso se inicia t ras la interacción de dicha 
citocina con los receptores t ransmembrana situados en las 
células neoplásicas. Estos receptores poseen una est ructura 
denominada “ dominio-muerte” ,  que es necesaria para la 
t ransducción de la señal proapoptót ica. Además el TNF faci-
lita la inducción del proceso apoptót ico a t ravés de la est i-
mulación de las células natural  ki l ler y de la diferenciación 
de los lintocitos T CD8.

Debido al papel que desempeña el TNF-a sobre el ciclo 
celular es probable que con el empleo de estos fármacos se 
pierda en ciert a medida el  cont rol  sobre la repl icación y 
exista una predisposición al crecimiento tumoral;  aunque 
los mecanismos exactos implicados en este proceso no están 
todavía esclarecidos 1.

Además se han descrit o nuevos efectos promotores del 
TNF-α sobre el tumor que hasta ahora permanecían desco-
nocidos 2.

Los agent es ant i-TNF-a inhiben el  desarrol lo de la res-
puesta citotóxica celular T. Los l infocitos T citotóxicos de-
sempeñan un papel cent ral en el cont rol del crecimiento y 
de la progresión de los tumores.

Por este mot ivo podría estar incrementado el riesgo de 
neoplasias y aumentada la agresividad de los tumores cuan-
do se emplea un ant i-TNF-a 3.

Etanercept  es un fármaco que se administ ra por vía sub-
cutánea y que pertenece al grupo de los ant i-TNF.
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A diferencia de ot ros ant i-TNF-a,  que se unen exclusiva-
mente al TNF-a,  etanercept  es una proteína de fusión crea-
da por el dominio ext racelular p75 del receptor del TNF-a,  
que se une tanto al TNF-a como a la l infotoxina.  La l info-
toxina pertenece a la familia de citocinas implicadas en el 
cont rol del crecimiento tumoral, y su papel es independien-
te de la act ividad del TNF-a 4.

Pese a que este grupo de fármacos posee un relat ivo buen 
perfi l de seguridad, en la l it eratura se han descrit o múlt i-
ples casos de pacientes que han desarrollado diversas neo-
plasias durante el t ratamiento con alguno de ellos. Ent re los 
tumores descritos destacan las leucemias, ciertos t ipos de 
linfomas y algunos tumores sólidos.

El sist ema de comunicación de efectos adversos posco-
mercialización es un sistema de not ifi cación voluntario; este 
sistema, aunque resulta efi caz para la detección de efectos 
poco f recuentes,  suele perder efi cacia en la detección de 
los efectos más comunes.

La información más fi dedigna sería la ext raída de bases de 
datos generales o de estudios de cohortes, pero por el mo-
mento no han sido recogidos sufi cientes datos de pacientes 
con psoriasis que sean determinantes a la hora de t omar 
decisiones clínicas. Por tanto, a la hora de ext raer conclu-
siones, siempre nos movemos dent ro de un amplio rango de 
duda, ya que los datos de los que se ext raen dichas conclu-
siones derivan de comunicaciones personales que no siem-
pre refl ej an la situación real.

Las conclusiones ext raídas del estudio de ot ras patologías 
(art rit is reumatoide [AR] o enfermedad de Crohn) no son ex-
t rapolables a las de la patología psoriásica. El paciente afecto 
de enfermedad de Crohn o de AR presenta un perfi l infl ama-
torio mucho más elevado, además son sujetos que reciben a 
lo largo de su vida una mayor cant idad de fármacos inmuno-
supresores. Todo ello condiciona que en estas patologías el 
riesgo de aparición de neoplasias esté incrementado.

Nos cent raremos en t res apartados: neoplasias hematoló-
gicas, neoplasias cutáneas y miscelánea.

Neoplasias hematológicas

Linfomas

En una de las primeras revisiones sobre efect os adversos 
 relacionados con el empleo de etanercept ,  el  sist ema de 
vigi lancia MedWat ch de la Food and Drug Administ rat ion 
 advirt ió sobre la aparición de 18 casos de enfermedades 
 l infoprol iferat ivas en pacientes t rat ados con este fárma-

Figura 6 Foto de la paciente t ras 5 meses de t ratamiento con 

etanercept .

Figura 7 Foto de la paciente t ras 5 meses de t ratamiento con 

etanercept .

Figura 8 Foto de la paciente t ras 5 meses de t ratamiento con 

etanercept .
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co.  La mayoría de los casos (81 %) eran l infomas no Hodg-
kin,  siendo el t iempo medio de intervalo ent re el comienzo 
del t ratamiento y la aparición de la neoplasia de 8 sema-
nas 5.

Ya en 2002 se evidenció la posible asociación ent re el lin-
foma de células B y la terapia con ant i TNF-a.  Esta posible 
asociación es complej a, debido a que las enfermedades in-
fl amatorias en las que está indicado el uso de ant i-TNF t ie-
nen incrementado el riesgo de desarrollar un linfoma, hecho 
que difi culta la interpretación de la relación causal ent re el 
linfoma y la terapia con ant i-TNF 6.

Los pacientes con AR t ienen incrementado el riesgo de 
l inf oma y leucemia con un índice est andar izado (SIR) 
de 2,0 y 2,2, respect ivamente 7.

En un est udio prospect i vo en el  que se recogieron 
18.572 pacientes con AR se observó que el riesgo relat ivo 
(RR) de desarrollar un linfoma en los pacientes t ratados con 
etanercept  fue de 3,8, que resultaba ser más elevado que el 
de los pacientes afectos de AR en general (RR: 2,0) 8.

A raíz de un estudio de cohortes real izado en Gran Bre-
taña se pudo observar que los pacientes con psoriasis ma-
yores de 65 años t enían un riesgo t res veces superior de 
desarrol lar un l infoma que la población simi lar l ibre de 
enfermedad 9.

Por ot ra part e,  se calculó el  riesgo relat ivo que t enían 
los pacientes con psoriasis moderada (aquellos que no pre-
cisaban t ratamiento sist émico) de desarrol lar un l infoma 
Hodgkin y un l infoma cutáneo de células T, siendo el resul-
tado 1,42 y 3,18, respect ivamente. Sin embargo, cuando el 
paciente presentaba una clínica de psoriasis grave (que sí 

precisaba t ratamiento sistémico) entonces el riesgo relat ivo 
ascendía a 4,10 y 10,75, respect ivamente.

En ot ro estudio de casos-cont roles realizado en Francia 
ent re 2004 y 2006, se observaron 38 casos de linfomas en la 
población que estaba en t ratamiento con ant i-TNF (cual-
quier indicación). En esta población se apreció un incremen-
t o del  r iesgo de l inf omas ent re 2 y 3 veces,  simi lar  al 
esperado en pacientes con enfermedades infl amatorias gra-
ves. La exposición a adalimumab o infl iximab, al ser compa-
rada con la exposición a etanercept , se consideró un factor 
de riesgo independiente en el desarrollo de un linfoma, con 
una odds rat io (OR) de 4,7 (1,3-17,7) y 4,1 (1,4-12,5),  res-
pect ivament e.  Los aut ores concluyeron que el  r iesgo de 
presentar un linfoma es superior en la población que recibe 
ant icuerpos monoclonales (adalimumab, infl iximab) al ser 
comparada con la que recibe el receptor soluble 10.

También recient ement e ha sido publ icada una revisión 
acerca del riesgo de desarrollar l infomas en pacientes con 
t erapia biológica.  En esta revisión comentan,  que si bien 
con la información disponible no se puede confi rmar ni des-
cartar un aumento de dicho riesgo, sí se ha visto que el t ra-
t amiento con estos agentes a cort o y medio plazo (hasta 
4 años) parece ser seguro, especialmente con los fármacos 
ant i-TNF. Por lo que como conclusión, sin hablar en términos 
de certeza, se podría decir que con estos fármacos existe 
una relación benefi cio-riesgo que se considera favorable en 
los pacientes con psoriasis adecuadamente seleccionados 11.

En la l it eratura hay descrit os casos de l infomas que han 
aparecido de novo en pacientes con psoriasis t ratados con 
ant i-TNF.

Figura 9 Foto de la paciente t ras 5 meses de t ratamiento con 

etanercept .

Figura 10 Foto de la paciente t ras 5 meses de t ratamiento con 

etanercept .
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También han sido reportados casos de linfomas cutáneos, 
diagnost icados erróneamente de psoriasis y t rat ados con 
fármacos ant i-TNF. Estos pacientes sufrían (t ras la int roduc-
ción del t ratamiento) un empeoramiento de su cuadro cutá-
neo,  que en un primer moment o resul t aba inexpl icable, 
pero que t ras l legar al correcto diagnóst ico (l infoma cutá-
neo) era comprensible 12.

Por tanto, deben ser reevaluados de manera detenida los 
casos de psoriasis que empeoren repent inamente durante el 
t ratamiento con algún fármaco biológico.

Habrá ocasiones en las que será necesario incluso biopsiar 
las lesiones cutáneas aparecidas. De hecho, en los casos de 
diagnóst ico dudoso sería conveniente tener una confi rma-
ción hist ológica previa a la int roducción del t rat amient o 
ant i-TNF.

En cont rapart ida, hay que mencionar un art ículo publica-
do en mayo de 2008 que evaluó la posible efi cacia del t rata-
miento con etanercept  en pacientes con l infoma fol icular 
(LF). Esta est rategia de t ratamiento fue ideada al observar 
la existencia de una sobreexpresión del TNF-a en las células 
del  LF,  y al  conocer el  import ant e papel del  TNF-a en la 
modulación de la expresión de moléculas de adhesión 
(VCAM-1, ICAM-1), citocinas (IL-15, IL-8) y quimiocinas. Ade-
más, se había observado que, en casi el 50 % de pacientes 
con LF, exist ía un incremento de TNF-a en plasma y que ello 
iba asociado a un mal pronóst ico del linfoma. En este estu-
dio se incluyeron pacientes con enfermedad resistente, de-
fi nida como LF en progresión, a pesar del t ratamiento con 
fármacos de primera y segunda línea. Se observó que t ras el 
t ratamiento con etanercept , 4 de los 7 pacientes presenta-
ron enfermedad estable t ras al menos 4,5 meses de terapia, 
y que dos no requirieron ninguna ot ra terapia adicional has-
ta después de más de 6 meses de haber completado la tera-
pia con etanercept .  Como hipótesis se ha postulado que el 
t ratamiento con etanercept  obtendría un cont rol en la pro-
gresión del linfoma debido a la disrupción del microambien-
te creado por el TNF-a 13.

Además, la terapia con etanercept  también ha sido apli-
cada en una pequeña cohorte de pacientes con linfoma cu-
t áneo T,  observándose un posible benef icio cl ínico sin 
observarse progresión de la enfermedad 14.

Por últ imo,  exist e t ambién publ icado el caso de un pa-
ciente con antecedentes de linfoma B y psoriasis,  que t ras 
t res años de t ratamiento con etanercept  no volvió a sufrir 
recaída de ninguna de las dos enfermedades durante su se-
guimiento a largo plazo 15.

Por tanto, podemos concluir que, en líneas generales, no 
se recomienda el  empleo del  t rat amient o con ant i -TNF 
cuando exista un l infoma. Sin embargo, estas recomenda-
ciones deben ser individual izadas,  ya que se ha visto que 
hay ciertos t ipos de linfomas en los que el t ratamiento, le-
j os de ser perj udicial ,  podría l legar a plant earse incluso 
como opción terapéut ica.

Leucemias

El primer caso descrito de leucemia en un paciente en t ra-
tamiento con etanercept  fue en el año 2003 16.

En una búsqueda exhaust iva posterior en la UMC’s Vigiba-
se (Uppsala Monit oring Cent re), fi nalizada en noviembre de 
2006, se detectaron 121 pacientes diagnost icados de leuce-
mia en asociación con fármacos ant i-TNF-a.  En 39 casos se 

había administ rado etanercept , en 74 infl iximab y en 13 ada-
l imumab. Además,  en 54 pacientes se había empleado si-
multáneamente metot rexato u ot ros fármacos considerados 
inmunotóxicos.

No se pudo establecer un perfi l característ ico de paciente 
en cuanto a edad, t ipo de leucemia o t iempo de exposición 
al fármaco.

Curiosamente hubo varios casos en los que el fármaco bio-
lógico había sido administ rado como t rat amient o de una 
leucemia linfocít ica (dado que experimentalmente etaner-
cept  ha sido empleado en el t ratamiento de desórdenes lin-
foproliferat ivos) 17.

Al encont rarnos ante una base de datos voluntaria,  y a 
pesar de que están incluidos en ella más de 80 países, no ha 
sido posible establecer rat ios de incidencia fi dedignos.

Como ya se ha mencionado, las patologías infl amatorias 
(suscept ibles de recibir fármacos ant i-TNF) son en sí mis-
mas un fact or de riesgo para el  desarrol lo de neoplasias 
hematológicas.  Por lo que, de nuevo, no podemos conocer 
con exact i t ud la relación causal  exist ent e ent re la ad-
minist ración del  fármaco ant i-TNF y la aparición de una 
leucemia.

Neoplasias cutáneas

La posibil idad de desarrollar un tumor cutáneo durante el 
t ratamiento con ant i-TNF y que la aparición del tumor esté 
en relación directa con este t ratamiento no está demost ra-
da.  Exist en mult it ud de comunicaciones publ icadas en la 
l it eratura que relacionan de manera est recha la aparición 
de un tumor cutáneo con el t ratamiento ant i-TNF. Sin em-
bargo,  seguimientos de cohortes a gran escala no apoyan 
esta asociación.

En un estudio de cohortes que comparaba pacientes con 
art rit is reumatoide (15.789 pacientes) que empleaban fár-
macos ant i-TNF frente a pacientes con osteoart rosis no in-

Figura 11 Microcalcif icaciones en el cuadrante superoexterno 

de la mama derecha.
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fl amatoria, se observó un incremento del cáncer cutáneo no 
melanoma (NMSC) en el primer grupo de pacientes. Este in-
cremento se detectaba tanto cuando la terapia ant i-TNF era 
administ rada sola (OR: 1,24) como en combinación con me-
tot rexato (OR: 1,97) 18.

En los pacientes afectos de psoriasis la aparición de tumo-
res cutáneos es todavía más f recuente.  Se ha l legado a la 
conclusión de que este fenómeno está relacionado con el 
empleo previo de terapias potencialmente carcinogenét i-
cas o inmunosupresoras (coaltar, metot rexato, ciclosporina, 
 fototerapia) 3.

Existen comunicaciones aisladas que aseguran que el em-
pleo de ant i-TNF se asocia con la aparición de NMSC (sobre 
todo carcinoma espinocelular [SCC]) 19.  Aunque, por el mo-
mento,  esta relación no ha podido ser demost rada en pa-
cientes que toman etanercept  20.

Burge revisó 1.440 pacient es con psoriasis que habían 
 recibido etanercept  durante más de 5 años,  y no halló un 
increment o en la incidencia de neoplasias cut áneas en 
ellos 21.

Se ha hablado del empleo de t ratamiento ant i-TNF y la 
inducción o rápida react ivación de neoplasias latentes.

Por ej emplo,  destaca de la l i t eratura el caso de un pa-
ciente que t ras sólo 10 semanas de t ratamiento ant i-TNF 
desarrolló múlt iples queratoacantomas y SCC. Tras el cese 
del t ratamiento los queratoacantomas regresaron en cues-
t ión de pocas semanas. A pesar de la est recha relación tem-
poral hay que destacar los antecedentes del paciente (había 
tomado metot rexato durante 16 años y previamente ya se 
le habían ext irpado algunas lesiones cutáneas de SCC), que 
también podrían estar implicados en la aparición de estas 
neoplasias; además, había recibido múlt iples sesiones tera-
pia con psolarenos más UVA (PUVA) durante un periodo de 
5 años, hecho que también incrementa el riesgo de apari-
ción de SCC 22.  Pero la rápida aparición de lesiones, así como 
la desaparición t ras el  cese del  t rat amient o con et aner-
cept , hace que se postule una posible relación causal ent re 
ambos.

Ot ra descripción, siguiendo el mismo pat rón de paciente 
mult it ratado, es la de un hombre de edad avanzada (71 años) 
que desarrolló dos SCC a nivel genital t ras 34 meses de t ra-
tamiento con etanercept . En el pasado ya le había sido ex-
t irpado un SCC.  El  pacient e desarrol ló una diseminación 
ganglionar inguinal y falleció pocos meses después 3.  En este 
caso la aparición de lesiones a nivel  genit al  plant ea dos 
cuest iones:  a) la exist encia previa de virus con potencial 
oncogénico (virus papiloma humano [HPV]),  y b) la mayor 
f recuencia observada de SCC a nivel genit al en pacientes 
previamente expuestos a terapia con PUVA 23.

Un buen método para detectar de manera t emprana la 
aparición de carcinomas cutáneos incluiría la revisión perió-
dica y sistemát ica de la piel y las mucosas de pacientes que 
t ienen un riesgo elevado de desarrollar tumores cutáneos. 
Ent re estos destacarían los que han recibido altas dosis de 
terapia con PUVA y que posteriormente inician t ratamiento 
con etanercept .

Respecto al melanoma existe una gran cont roversia acer-
ca del papel que desempeña el TNF-a sobre su desarrollo y 
progresión. Se sabe que existen melanomas que t ienen un 
comportamiento agresivo mayor. Estos melanomas, t ras su 
correcto t ratamiento, pueden permanecer silentes durante 
años, pero existen determinados est ímulos, como por ej em-

plo la instauración de un t ratamiento inmunosupresor, que 
pueden provocar su rápida react ivación.

Diferentes estudios han demost rado que los pacientes con 
t rasplante de riñón y de corazón t ienen aumentada la inci-
dencia de melanoma t ras la inmunosupresión post rasplante 
de 3 a 8 veces 24.

Se ha reportado el caso de un paciente, con antecedentes 
de melanoma maligno hacía 6 años (estadio IB, T1, N0, M0, 
nivel III de Clark y Breslow 0,92. Ganglio cent inela negat ivo), 
que t ras 4 semanas de t ratamiento con etanercept  había de-
sarrollado lesiones metastásicas de melanoma.

Cabe por tanto pensar que, en estadios tempranos de la 
enfermedad,  exist en micromet ást asis que permanecen 
 inact ivas y silentes,  gracias al cont rol que ej erce el siste-
ma inmune sobre ellas. Cuando éste se ve alterado por cual-
quier mot ivo dicho cont rol  se pierde,  dando lugar a la 
aparición de recidivas y metástasis 25.

Miscelánea

Se ha observado,  exper iment alment e,  l a not able re-
ducción del  t amaño de las met ást asis hepát icas de ade-
nocarcinoma ductal pancreát ico cuando son t ratadas con 
ant i-TNF-a.  Est o hace pensar que en un fut uro se pueda 
plantear el  t rat amiento con ant i-TNF-a como una opción 
t erapéut ica en los t umores en los que desempeña un pa-
pel importante 26.

También se ha vist o que en ratones WT y TNF-Rp55–de-
f icient es el  TNF-a es un mediador básico en el  inicio y 
progresión de cáncer de colon asociado a col it is ulcerosa, 
por lo que el bloqueo con ant i-TNF-a podría ser út i l  en el 
t rat amient o del cáncer de colon de pacient es con col it is 
ulcerosa 27.

Puntos clave

•  El riesgo de desarrol lar una neoplasia en pacientes que 
reciben t ratamiento biológico todavía permanece desco-
nocido. Sin embargo, parece ser que los fármacos ant i-TNF 
pueden causar un pequeño aumento del riesgo de algunos 
tumores. Ent re ellos se incluirían determinadas neoplasias 
hemat ol ógi cas y di versos t i pos de cáncer  cut áneo 
(NMSC) 28.

•  Por ot ra parte,  t ambién se ha podido observar una res-
puesta favorable t ras el empleo de terapia ant i-TNF en 
ot ra clase de tumores, pero, por el momento, no se cono-
cen los mecanismos exactos a t ravés de los que estos po-
drían responder a la terapia ant i-TNF.

•  Debe realizarse un cont rol exhaust ivo de todos los efectos 
adversos que aparezcan durante la terapia con los diver-
sos fármacos biológicos; un posible esquema que oriente 
al seguimiento y la detección de los probables efectos ad-
versos sería el que se detalla en la fi gura 12.

•  Se debe detectar la aparición de patologías concomitan-
tes o de neoplasias durante este periodo de t ratamiento. 
Con ello, se podrá establecer en un futuro la posible rela-
ción existente ent re el empleo de estos fármacos biológi-
cos y el desarrollo de neoplasias.
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