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Carta al editor

Tratamiento de pacientes con la COVID-19, con el anticuerpo itolizumab (anti‑CD6)
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Estimado Editor;
La pandemia de SARS CoV-2 requiere nuevas estrategias médicas para controlar la gravedad de la enfermedad y la muerte debido a complicaciones, lo cual ha sido motivo de numerosas investigaciones dirigidas a encontrar solución a los múltiples problemas que causa. El fármaco cubano itolizumab, creado por el Centro de Inmunología Molecular, unido a la terapia antiviral y anticoagulante, podría reducir la morbilidad y mortalidad asociadas a las formas clínicas graves de esta enfermedad.
En los últimos años han emergido nuevas terapias dirigidas hacia moléculas y células del sistema inmune. Los agentes biológicos han mostrado beneficios significativos, lo cual abre un campo prometedor en terapias más efectivas y seguras, con bajo riesgo de toxicidad sistémica, buena tolerancia y eficacia a largo plazo. El CD6 es un receptor coseñalizador monométrico en la superficie de los linfocitos asociado físicamente con el receptor de células T, en el centro de la sinapsis inmunológica en la cual estabiliza esta estructura y se asocia a vías que promueven la activación, proliferación, diferenciación y supervivencia celular; un objetivo importante para la modulación de enfermedades autoinmunes.(1)
El uso del anticuerpo anti-CD6 podría reducir la concentración de varias citoquinas proinflamatorias, incluidas interleucina-6, interleucina-17, interferón gamma y factor de necrosis tumoral alfa, entre otras, lo que representa una ventaja en comparación con los anticuerpos dirigidos a una sola citoquina. Se considera oportuno utilizar el itolizumab antes que los pacientes lleguen al estado crítico o al comienzo de este. En esa etapa de la enfermedad, las consecuencias de la hiperinflamación, incluyendo la trombosis microvascular o macrovascular, la membrana hialina y la lesión alveolar, pueden ser irreparables.(2) 
Un informe reciente de Gore y otros(3) afirma que una dosis única de itolizumab aceleró la recuperación en 25 pacientes adultos con la COVID-19, mediante el control de la hiperactivación inmunitaria. La mejora clínica se demostró mediante la reducción de los marcadores inflamatorios, la desintoxicación del oxígeno y la reducción de la duración de la estancia hospitalaria.
Otra evidencia, de Thacker y otros,(4) muestra que el tratamiento de la COVID-19, de moderada a grave, con itolizumab mejoró los niveles de saturación de oxígeno en 27 pacientes y aceleró el tiempo de recuperación en pacientes hospitalizados, sin efectos adversos graves, ni mortalidad. 
La interleucina-6 se considera el principal impulsor del síndrome hiperinflamatorio en esta enfermedad.(5) Sus niveles elevados predicen la gravedad en pacientes con COVID-19.(6)  Con el objetivo de controlar la abrumadora inflamación sistémica y prevenir la liberación de citoquinas fueron tratados con este producto 70 pacientes. La mediana de edad fue de 68 años y el 94 % tenía comorbilidades. Itolizumab redujo con éxito esta citocina en personas con concentración muy alta e impidió el refuerzo en pacientes moderados con alto riesgo de agravamiento. Aparentemente el anticuerpo inhibió la activación de las células T y obstaculizó la secreción de citoquinas. Está documentado que la ablación de interleucina-6 puede deprimir la respuesta de las células B y retrasar la respuesta antiviral. (7) La carga viral fue negativa en todos los pacientes clínicamente recuperados, lo que sugiere que itolizumab no obstaculizó la respuesta inmune adaptativa de interleucina-1 y el factor de necrosis tumoral-α.(8) Se demostró que la función respiratoria mejoró a las 72 horas y en los pacientes tratados se redujo la probabilidad de transitar a grave o crítico.(9)
Se prevé que el uso oportuno de este anticuerpo antinflamatorio, con la combinación de la terapia antiviral y anticoagulante adecuada, puede reducir la mortalidad asociada a esta enfermedad o estados similares.
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