
 

 

 

 

 

 

4 de agosto del 2022 

INFORME DE SERVICIO SOCIAL 

Nombre: Marco Antonio Olivera López 

Matrícula: 2152028103 

Correo electrónico: 2152028103@alumnos.xoc.uam.mx  

Teléfono: 53951954  Celular: 5545946002 

 Domicilio: Privada de los Cipreses #27 Lomas del Sol Huixquilucan. México 

Lugar y periodo de realización: Red-Génesis Colonia Los Rosales Culiacán 

Sinaloa del 27 julio del 2021 al 30 de noviembre del 2021 

Licenciatura: Universidad Autónoma Metropolitana Unidad Xochimilco, División 

de Ciencias Biológicas y de la Salud en Química Farmacéutica Biológica. 

Proyecto: Revisión de la farmacodinamia y farmacocinética del Etanercept como 

inmunomodulador en las técnicas de reproducción asistida para prevenir abortos. 

Asesor: M. en C. Rebecca Córdova Moreno  

Introducción: La pérdida recurrente de un embarazo debido a una práctica de 

aborto es un problema clínico con el que se ha tenido que enfrentar una 

proporción importante de parejas quienes desean tener hijos. En la actualidad 

existen diversas terapias con el propósito de ayudar a prevenir esta angustiosa 

situación, en este estudio se describirá como actúa el Etanercept como 

inmunomodulador para identificar si puede perfilarse como un inmunomodulador 

durante las técnicas de reproducción asistida. El Etanercept es un medicamento 

que consta de una proteína de fusión utilizada en el tratamiento de enfermedades 

de osteoporosis que actúa, siendo una de las más efectivas dentro del grupo de 

los antagonistas en receptores de necrosis tumoral (TNF), dicho grupo forma parte 



de los más estudiados por su participación en procesos pro-inflamatorios, necrosis 

y apoptosis celular. El siguiente trabajo se encargará de revisar los antecedentes 

de las cualidades que tiene el Etanercept sobre su farmacodinamia, 

farmacocinética y rutas moleculares para poder aprovechar sus sitios de acción y 

que se pueda adecuar a un perfil como inmunomodulador con el fin de 

proporcionar asistencia a mujeres que se encuentren en una situación de 

vulnerabilidad durante las técnicas de reproducción asistida y se puedan prevenir 

abortos. 

Objetivo General: Describir la farmacocinética y farmacodinamia del Etanercept. 

Objetivos Específicos: Revisar la efectividad del Etanercept como 

inmunomodulador, al aumentar las tasas de implantación, embarazo clínico y para 

prevenir abortos en pacientes con antecedentes de pérdidas gestacionales 

recurrentes y células NK. 

Metodología: Revisión de la literatura del perfil completo (farmacodinamia y 

farmacocinética)  del Etanercept como inmunomodulador. Se realizará un estudio 

observacional, retrospectivo, transversal, quasi experimental, multicéntrico, en dos 

centros de Reproducción de México (Red Génesis, Culiacán y Los Mochis) 

durante enero 2016 - diciembre 2021. En parejas con infertilidad secundaria, por 

pérdidas gestacionales recurrentes,  de etiología inmunológica por contar con una 

biopsia de endometrio con células NK positiva. Candidatas a una fertilización in 

vitro (FIV) con inyección intra citoplasmática de espermatozoides (ICSI), y 

diagnóstico genético pre implantatorio (PGT-a). En las cuales se uso de 

Etanercept y se evaluó el éxito, mediante la determinación cuantitativa de la 

fracción beta (hCG) en sangre>5 mUI/ml, 7 días posterior a la transferencia 

embrionaria (implantación), la presencia de saco gestacional por ultrasonido 

transvaginal (embarazo clínico) y la resolución obstétrica (recién nacido vivo) 

Actividades Realizadas: Adquisición de información respecto a las técnicas de 

reproducción asistida y la farmacocinética y farmacodinamia del Enbrel. Revisión 

de la bibliografía de forma remota sobre la actividad del Enbrel como 

inmunomodulador.  

Descripción: En el presente trabajo se realizó una investigación con la bibliografía 

más importante disponible en cuanto al Enbrel al actuar como inmunomodulador; 

además de que con la colaboración de Red-Génesis se recabó información 

reciente respecto a estas prácticas. Coloquialmente el etanercept es un 

medicamento producido por Pfizer que consiste en una proteína de fusión cuyo 

principal funcionamiento radica sobre su capacidad de inhibir el factor de necrosis 

tumoral (TNF-α)quien estimula la liberación de moléculas involucradas en la 



degradación tisular y consecuentemente la actividad osteoplastia para tratar la 

artritis reumatoide o la artritis psoriasica, cabe resaltar que dicho factor también 

tiene relación directa con la expresión de anticuerpos y debido a este y otros 

factores es que se le utiliza en mujeres durante las técnicas de reproducción 

asistida que es cuando se encuentran mas vulnerables. Varias investigaciones en 

diversos centros de salud han recabado este papel que puede jugar el Enbrel 

como inmunomodulador dando que si se logra una diferencia en cuanto a la 

prevención de abortos si se toman en cuenta diversos factores para con los 

embarazos: edad de la embarazada, si ya había tenido hijos anteriormente, si ya 

se había sometido a un tratamiento que inhibiera el TNF- α, si ya había abortado 

con anterioridad, la compatibilidad que presentara su cuerpo con el medicamento 

o si continuaba con el tratamiento durante más o menos tiempo. Con lo anterior se 

ofrece continuar con la investigación para así concretar datos orientados a un 

grupo más especifico y determinar si el Enbrel es una alternativa segura con el fin 

de prevenir abortos. 

Objetivos y Metas Alcanzados: Se logró cumplir el objetivo general del proyecto 

que consistia en definir la actividad del Etanercept y su papel como 

inmunomodulador para tratamientos a futuro. 

Resultados: El análisis de los estudios abordados en este trabajo mostró como en 

su mayoría el Etanercept al igual que otros tratamientos anti-TNF presentan una 

ayuda parcial, pues hay que considerar en todo momento las condiciones de los 

embarazos donde los más importantes factores de riesgo son: la edad de la 

paciente, la respuesta que tiene, si ya se había sometido a un tratamiento similar, 

si contaba previamente con infertilidad secundaria o si no era morfológicamente 

apta para el tratamiento, entre otros.                                                                                                  

Conclusiones: muchos de los estudios de caso utilizados como material 

complementario no eran coincidentes con el estudio realizado en México, debido a 

que los efectos que se conocen de la variabilidad que presenta el Etanercept son 

diversos. Por lo tanto no se pueden establecer aun conclusiones exactas sobre el 

uso seguro del etanercept como método 100% eficaz para prevenir abortos 

durante una terapia en el embarazo, donde se requiere mayor investigación en el 

campo específico para que pudiese ser establecido como tratamiento regular. 

Recomendaciones: Se recomienda incentivar la investigación del Enbrel como 

inmunomodulador a un grupo especifico de mujeres para poder esclarecer el 

alcance que tiene aun si se trata de una ayuda parcial o complementaria para con 

las técnicas de reproducción asistida. 
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Anexos: Figuras, Tablas y Gráficas. 

 

Figura 1. Modelo mostrando el rol central del TNFα en la activación celular durante un 

embarazo fallido.(Clark, 2010) 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 2.  Muestra el proceso que juegan los interferones ɣ en su acción antiviral dentro 

de la célula. (Pestka et al, 2018) 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3. Composición del Etanercept a nivel molecular con 934 aminoácidos, su fórmula 

es C2224H3475N621O698S36 [Osslund, 2007] 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4. Empaque comercial de Enbrel distribuido por Pfizer 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5. Modelo de señalización del TNF durante el proceso de inflamación, apoptosis y 

necrosis. El proceso de inflamación es dado por la expresión de citoquinas pro 

inflamatorias, donde son activadas dándose una señalización por parte de TNF hacia la 

quinasa Ikappaβ  y el factor nuclear kappa B (IKK/NF-𝜿β) con la proteína activada 

mitogénica (MAPK). [Chu, 2012] 

 



Probabilidad aproximada de dar a luz a un bebé vivo luego de someterse a 
FIV 

47.8% para mujeres menores de 35 años 
38.4% para mujeres entre 35-37 años 
26% para mujeres de 38-40 años 
13.5% para mujeres de 41-42 años 
Tabla1. Porcentajes de éxito estimado de dar a luz a un bebe vivo tras someterse a una 

FIV  

Parámetros 
farmacocinéticos 

Voluntarios Sanos Pacientes con Atritis 
Reumatoide 

Cmax(mg/L) 1.46 1.1 
AUC(mg*h/L) 235 154a 

tmax(h) 51 69 
t1/2(h) 68 102 
CL(L/h) 0.132 0.160 

n=349                                                                                                                                           

Tabla 2. Propiedades Farmacocinéticas del Etanercept en dos estudios separados con 

voluntarios sanos y pacientes con artritis reumatoide quienes recibieron una dosis de 25 

mg. [Culy, 2002] 

Infección en sitios de inyección 37-34% 

Infecciones 35 y 64% 
Rinitis 12-16% 
Nauseas 9-15% 
Dolores de cabeza 17-24% 
Infecciones respiratorias superiores 29-35% 

*n=349                                                                                                                            

Tabla 3. Muestra la tolerancia en pacientes adultos que recibían inyección para el 

tratamiento de artritis reumatoide medida en porcentajes del número de sujetos 

que presentaron dichos malestares. [Culy, 2002] 

 

 

 

 

 

 

 

 



Casos 
Tiempo de 
exposición Embarazos 

Nacimientos 
exitosos Abortos 

Terminaciones 
terapéuticas Malformaciones 

Chambers, 
2004  Primer trimestre  29 7 3 1 

Trisomia 18 + 
aborto 

Sills, 2001 9 meses 1 1 0 
  Chakravarty, 

2003  
 

15 6 0 1 
 Joven, 2005  Semanas 5-14 4 1 0 1 
 Rump, 2004  Primer mes 1 1 0 

  Feyertag, 
2004  9 meses 1 1 0 

  

       Tabla 4. Muestra los casos de embarazos reportados en pacientes quienes llevaban un 

tratamiento previo de Etanercept para tratar la artritis reumatoide.(Roux, 2006) 

 

Casos 
Tiempo de 
exposición 

Enfermedad 
Embarazos 

Nacimientos 
exitosos Abortos 

Terminaciones 
terapéuticas Malformación 

Joven, 2005 Primer mes  AP* 1 1 0 0 
 Joven, 2005 9 semanas AIJ* 1 1 0 0 
 

Carter, 2006 9 meses 
AP* 

1 0 0 0 
Asociación  
VACTERL* 

Kosvik, 
2005 3 semanas 

AP* 
5 3 2 0 

 Hyrich, 2006  concepción ER* 16 13 0 3 
 

  

 

     Tabla 5. Muestra los casos de embarazos reportados en pacientes quienes llevaban un 

tratamiento previo de Etanercept para tratar diferentes tipos de artritis. (Roux, 2006)                                                                                                            

*AP=Artritis Psoriática, *AIJ=Artritis Idiopática Juvenil, *ER=Enfermedades Reumáticas 

varias; principalmente artritis reumatoide. *Asociación VACTERL=conjunto de 

malformaciones de nacimiento: anomalías vertebrales, atresia anal, defectos cardiacos, 

anomalías traqueales, artresia esofágica, anomalía renal, otras anomalías en la 

extremidades. (Shaw-Smith C. 2006) 

 

 

 

 

 

 



Embarazos  

Grupos Tratamiento  Participantes 

1 Anti-TNF y Metotrexano 
(MTX) y/o leflunomida 

(LEF) durante la 
concepción 

 21 

2 Anti-TNF durante la 
concepción 

 50 

3 Anti-TNF antes de la 
concepción 

 59 

4 Control (Sin antiTNF)  10 

Tabla 6. Métodos utilizados durante estudio de caso para analizar la efectividad de los 

tratamientos anti-TNF en 130 mujeres embarazadas. (Verstappen, 2011) 

 

 Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4 

Número de embarazos 21 49 59 10 

Edad (media) 29.7 34.4 32.6 32.5 

Nacimientos exitosos 10 32 46 10 

Porcentaje de 
nacimientos por grupo 

48% 64%  78% 100% 

Tabla 7. Resultados del estudio luego de terminados los embarazos de los 4 grupos de 

mujeres embarazadas. (Verstappen, 2011) 

Edades Sin Mdx Con Mdx 

30-35 años 38 38 

35-37 años 34 34 

38-40 años 30 30 

41-42 años 28 28 

>42 años 20 20 

Tabla 8. Muestra las edades de los embarazos estudiados en dos centros médicos con dosis de 

Etanercept en grupos bajo medicación (con Mdx) y libres de medicación (sin Mdx) 

POSITIVAS 

Edades Sin Mdx Con Mdx 

<35 años 63% 68% 

35-37 años 59% 65% 

38-40 años 47% 50% 

41-42 años 32% 36% 

>42 años 20% 25% 

Tabla 9. Porcentaje de pacientes que tuvieron una respuesta positiva sin y con la 

medicación de Etanercept durante el embarazo. 



NEGATIVAS 

Edades Sin Mdx Con Mdx 

<35 años 37% 32% 

35-37 años 41% 35% 

38-40 años 53% 50% 

41-42 años 68% 64% 

>42 años 80% 75% 

Tabla 10. Porcentaje de pacientes que tuvieron una respuesta negativa sin y con la medicación de 

Etanercept durante el embarazo 

Edades Sin Mdx Con Mdx 

<35 años 50% 58% 

35-37 años 65% 95% 

38-40 años 79% 87% 

41-42 años 22% 90% 

>42 años 25% 80% 

Tabla 11. Porcentaje de pacientes sin y bajo medicación que dieron respuesta positiva durante su 

embarazo en el primer trimestre de gestación. 

 

Edades Sin Mdx Con Mdx 

<35 años 38% 54% 

35-37 años 55% 91% 

38-40 años 57% 80% 

41-42 años 11% 90% 

>42 años 0% 80% 

Tabla 12. Porcentaje de pacientes sin y bajo medicación que dieron respuesta positiva durante su 

embarazo en el segundo trimestre de gestación. 

Edades Sin Mdx Con Mdx 

<35 años 29% 50% 

35-37 años 45% 91% 

38-40 años 57% 73% 

41-42 años 0% 80% 

>42 años 0% 80% 

Tabla 13. Porcentaje de pacientes sin y bajo medicación que dieron respuesta positiva durante su 

embarazo en el tercer trimestre de gestación. 

 

 

 



SIN Mdx 

 Primer Segundo Tercero 

<35 años 50% 38% 29% 

35-37 años 65% 55% 45% 

38-40 años 79% 57% 57% 

41-42 años 22% 11% 0% 

>42 años 25% 0% 0% 

Tabla 14. Resumen de los porcentajes de embarazos durante los 3 trimestres quienes no estaban 

bajo acción de ningún medicamento (SinM) 

 

Con Mdx 

 Primer Segundo Tercero 

<35 años 58% 38% 29% 

35-37 años 95% 55% 45% 

38-40 años 87% 57% 57% 

41-42 años 90% 11% 0% 

>42 años 80% 0% 0% 

Tabla 15. Resumen de los porcentajes de embarazos durante los 3 trimestres quienes no estaban 

bajo acción de ningún medicamento (ConMdx) 

 

Grafico 1. Muestra los rangos de edad de los embarazos estudiados con dosis de Etanercept en 

grupos bajo medicación (con Mdx) y libres de medicación (sin Mdx).  
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Gráfico 2. Porcentaje de pacientes que tuvieron una respuesta positiva sin y con la medicación de 

Etanercept durante el embarazo. 

                
Gráfico 3. Porcentaje de pacientes que tuvieron una respuesta negativa sin y con la medicación de 

Etanercept durante el embarazo. 
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Gráfico 4. Porcentaje de pacientes sin y bajo medicación que dieron respuesta positiva durante su 

embarazo en el primer trimestre de gestación. 

 

                      
Grafico 5. Porcentaje de pacientes sin y bajo medicación que dieron respuesta positiva durante su 

embarazo en el segundo trimestre de gestación. 
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Gráfico 6. Porcentaje de pacientes sin y bajo medicación que dieron respuesta positiva durante su 

embarazo en el tercer trimestre de gestación. 

                       
Gráfico 7. Resumen de los porcentajes de embarazos durante los 3 trimestres quienes no estaban 

bajo acción de ningún medicamento (SinMdx) 

<35 años 35-37 años 38-40 años 41-42 años >42 años

SIN Mdx 29% 45% 57% 0% 0%

CON Mdx 50% 91% 73% 80% 80%
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TERCER TRIMESTRE

<35 años 35-37 años 38-40 años 41-42 años >42 años

PRIMER 50% 65% 79% 22% 25%

SEGUNDO 38% 55% 57% 11% 0%

TERCERO 29% 45% 57% 0% 0%
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Gráfico 8. Resumen de los porcentajes de embarazos durante los 3 trimestres quienes no estaban 

bajo acción de ningún medicamento (ConMdx) 
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