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Los anticuerpos séricos anti-mielina son predictores del desarro-
llo de esclerosis multiple (EM) definida

Antimyelin antibodies as a predictor of clinically definite multiple sclerosis after a first demyelinating event. Berger T, Rubner P, Schautzer

F y col. New Engl J Med. 2003;349:139-45.

Objetivo

Predecir el riesgo de conversion a EM luego de un sindrome
desmielinizante aislado (SDA) mediante el dosaje de anticuerpos
séricos contra glicoproteina de mielina del oligodendrocito (MOG)
y proteina basica de mielina (PBM).

Disefio
Estudio de cohorte.

Lugar
Departamentos de Neurologia de la Universidad de Innsbruck y
del County Hospital de Villach, Austria.

Pacientes

103 pacientes que presentaron un SDA y que ademas mostraran
hallazgos tipicos en la resonancia magnética nuclear (RMN) y ban-
das oligoclonales en el LCR sugestivos de EM.

Evaluacién de factores prondésticos

Se dosaron al ingreso, anticuerpos contra MOG y PBM (por 2 in-
vestigadores separados ciegos al estado neurolégico y la RMN).
Los pacientes fueron evaluados al inicio y trimestralmente por al
menos 12 meses, para la pesquisa de recaidas o progresion de la
enfermedad. El periodo medio de seguimiento fue de 50,9 meses
(rango 12-96).El evaluador fue ciego a la serologia.

Medicion de resultados principales

Los pacientes fueron divididos en 3 grupos de acuerdo a los hallaz-
gos seroldgicos. Se calcul6 el tiempo medio transcurrido a la primer
recaida, el porcentaje de pacientes que recayeron y el riesgo de re-
caer para cada grupo (conversion a EM clinicamente definida).

Resultados principales
1. Los grupos de pacientes con anticuerpos positivos para uno o
ambos antigenos padecieron recaidas mas frecuentes y precoces

(p < 0,001 con respecto a los seronegativos), (tabla 1).

2. El riesgo de conversién a EM clinicamente definida fue signi-
ficativamente mayor para los grupos seropositivos para uno o am-
bos antigenos.

3. El grupo seropositivo para ambos antigenos mostré un signi-
ficativo incremento del riesgo versus el grupo seropositivo para un
solo antigeno, (tabla 2).

Tabla 1. Pacientes con recaidas y tiempo transcurrido hasta la
primer recaida segun anticuerpos.

Negativos para Positivos para Anti-

MOG y negativos

Positivos para
Anti-MOG y
Anti-PBM (N=22)

Anti-MOG y
Anti-PBM (N=39) | para Anti-PBM (N=42)

Pacientes con 1

recaida N (%) 9(23) 35(83) 1 21(95)1
Meses transcurridos

hasta la primer recaida 451+13,7 146+96 75+4498

1 p < 0,001 comparacién entre pacientes seronegativos para Anti-MOG y
Anti-PBM

§ p = 0,002 comparacion entre pacientes positivos para Anti-MOG y nega-
tivos para Anti-PBM

Tabla 2. Riesgo para la conversién a EM clinicamente definida
segun anticuerpos

[ | Hazard ratio (IC95%) * 0

— anti MOG, - anti PBM 1,00
+ anti MOG, - anti PBM 31,6 (9,5-104,5) <0,001
+anti MOG, +anti PBM 76,5 (20,6-284,6) < 0,001

Conclusiones

En pacientes que padecieron un SDA, el hallazgo de anticuerpos
séricos anti-MOG y anti-MBP predeciria en forma individual, rapida,
precisa y a bajo costo la conversion a EM clinicamente definida.

Fuente de financiamiento: The Austrian Federal Ministry of Science

Comentario

Berger y colaboradores ! sugieren en este trabajo que pacientes
que padecen un SDA y que presentan una respuesta humoral con-
tra MOG y PBM, tienen un riesgo significativamente mas alto de
desarrollar EM que aquellos seronegativos o que muestran reac-
tividad contra sélo una de las proteinas, proponiendo su uso para
predecir el curso de la enfermedad.

Respaldan estos datos el estudio de Vojdani y col ?, quienes en-
contraron que un alto porcentaje de pacientes con EM definida
presentan anticuerpos contra PBM, MOG vy alfa beta cristalina, su-
giriendo que su busqueda podria utilizarse para el diagndstico de
EM.

Hughes y col ® demostraron que pacientes con EM muestran una
respuesta antigénica contra secuencias polipeptidicas (similares a
las de PBM y MOG ) de Acinetobacter spp y Pseudomona aerugi-
nosa. Los mismos autores presentaron en la tltima reunion de la
American Neurological Society , 2 trabajos * que confirman esos ha-
llazgos y que muestran una especificidad del 90% y una alta sen-

sibilidad para estos marcadores en pacientes con EM.

Tomados estos datos en conjunto, seria de esperar, que una vez
validados con una poblacion mayor de pacientes con EM y con-
trolados con otras enfermedades de etiologia inmune y sujetos
sanos, pudiéramos contar con un marcador biolégico de la enfer-
medad (actualmente el diagnéstico esta basado en criterios).

Conclusiones del comentador: Si bien queda mucho trabajo
por hacer para consolidar estas observaciones y conjeturas, la
posibilidad de estratificar el riesgo de progresion de EM es una
herramienta de enorme valor ya que el diagnéstico podria hacerse
en forma mas precoz y precisa -recordemos que la EM se sobre-
diagnostica en mas del 25 % en nuestro medio y el subdiagnésti-
co podria ser ain mayor-, podria contribuir a seleccionar mas
racionalmente a los pacientes tratables, la cuantificacion de la res-
puesta humoral podria correlacionarse con la actividad silente de
la enfermedad y contribuiria en la busqueda de claves etiopatogéni-
cas de la enfermedad.

Dr. Edgardo Cristiano [ Subjefe de Neurologia Hospital Italiano de Buenos Aires ]
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