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Resumen

Introduccién: la enfermedad asociada a anticuerpos contra la glicoproteina de mielina del oligodendro-
cito (MOGAD, por sus siglas en inglés) es una entidad clinica recientemente identificada. La frecuencia
de presentacion del MOGAD es desconocida, pero se considera baja con respecto a otras enfermedades
inflamatorias desmielinizantes.

Materiales y métodos: revision narrativa de la literatura.

Resultados: las manifestaciones clinicas de esta condicién son heterogéneas e incluyen neuritis 6ptica,
mielitis, desmielinizacion multifocal del sistema nervioso central y encefalitis cortical. Se han descrito al-
gunos hallazgos radioldgicos que aumentan la sospecha diagndstica, como el realce perineural del nervio
optico, el signo de la H en el cordén espinal y la resolucion de lesiones T2 con el tiempo. El diagnostico se
basa en la deteccion de inmunoglobulinas G especificas contra MOG, en el contexto clinico adecuado. El
tratamiento consiste en manejo de los ataques agudos con dosis altas de corticoides y en algunos casos
se debera considerar la inmunosupresion crénica, considerar la inmunosupresion cronica en pacientes con
recurrencia o con discapacidad severa residual tras el primer evento.

Conclusiones: en esta revision narrativa se resumen los aspectos clave con respecto a la fisiopatologia, las
manifestaciones, el diagnéstico y el tratamiento de la MOGAD.

Palabras clave: glicoproteina oligodendrocito—-mielina; neuritis éptica; mielitis; imagen por resonancia
magnética; serologfa; inmunosupresion.

Myelin oligodendrocyte glycoprotein antibody
associated disease

Abstract

Introduction: The disease associated with antibodies against the myelin oligodendrocyte glycoprotein
(MOGAD) is a recently identified clinical entity, with unknown frequency, but is considered low compared
to other demyelinating inflammatory diseases.

Materials And Methods: Narrative review.

Results: The clinical manifestations are heterogeneous, ranging from optic neuritis or myelitis to multi-
focal CNS demyelination or cortical encephalitis. There have been described characteristic MRI features
that increase the diagnostic suspicion, such as perineural optic nerve enhancement, spinal cord H-sign
or T2-lesion resolution over time. The diagnosis is based on the detection of specific G- immunoglobu-
lins against MOG, in the suggestive clinical context. Acute treatment is based on high dose steroids and
maintenance treatment is generally reserved for relapsing cases or patients with severe residual disability
after the first attack.

Conclusions: In this narrative review, fundamental aspects of pathophysiology, clinical and radiological
manifestations, diagnosis and treatment of MOGAD are discussed.

Keywords: Myelin-oligodendrocyte glycoprotein; Optic neuritis; Myelitis; Magnetic resonance imaging;
Serology; Immunosuppression.
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Introduccién

La enfermedad por anticuerpos contra la glicopro-
teina de la mielina de los oligodendrocitos (del inglés
MOGAD) es un sindrome de reciente descripcion
en el espectro de las enfermedades inflamatorias
desmielinizantes (EID) del sistema nervioso central
(SNC). La glicoproteina de mielina de oligodendroci-
tos (MOG) se identifico como uno de los componen-
tes de la mielina desde la década de 1980 (1), y en
los humanos se encuentra exclusivamente en el SNC.
Su gen se localiza en el brazo corto del cromosoma
6, en relacion con el complejo mayor de histocompa-
tibilidad (2). Aunque su funcién es hasta ahora des-
conocida, se plantea que puede actuar como recep-
tor del oligodendrocito (3,4) o ser un indicador de su
maduracion (5). Si bien los anticuerpos anti-MOG se
conocen desde los afios ochenta, no se ha logrado
establecer su rol patogénico en la esclerosis maltiple
(EM) o si influyen en su curso clinico, diagnéstico o
seguimiento. Se ha demostrado que los anticuerpos
anti-MOG estan presentes en el suero de una mino-
ria de pacientes con EM (6,7) y frecuentemente en
sujetos sanos (8). En los dltimos afios, se ha enfo-
cado la atencién en los anticuerpos anti-MOG, tras
su descubrimiento en varios subgrupos de pacien-
tes con EID, como trastornos del espectro neuro-
mielitis optica (del inglés NMOSD), encefalomielitis
aguda diseminada (ADEM) y EM (9). Desde entonces
se han desarrollado técnicas de deteccion con cre-
ciente sensibilidad y se han estudiado poblaciones
mas amplias, lo que ha permitido identificar feno-
tipos clinicos que hoy dia son considerados tipicos
de MOGAD. En esta revision se discutiran aspectos
sobre fisiopatologia, epidemiologia, manifestaciones
clinicas y radiolégicas, ademas del diagnostico y el
tratamiento.

- - ' = s
Fisiopatologia e inmunologia

La MOG es un componente minoritario de la mieli-
na que se expresa de forma selectiva en el SNC. Su
funcién no se conoce por completo, pero parece ac-
tuar como una molécula de adhesion celular, reqular
la estabilidad de microtibulos y modular interaccio-
nes inmunoldgicas de la mielina (10). Dado que esta
glicoproteina se localiza en la superficie del oligo-
dendrocito, es facilmente accesible para anticuerpos
IgG que han demostrado ser altamente inmunogé-
nicos (10). A pesar de que la mayoria de los anti-
cuerpos contra MOG humana no reconocen MOG de
roedores, lo que dificulta su estudio (11), por medio
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de modelos animales de encefalomielitis autoinmune
experimental se ha demostrado que los anticuerpos
anti-MOG son directamente patogénicos, y ello in-
duce la desmielinizacion (12) y conduce al deposito
de complemento (13). Los estudios de patologia han
revelado la coexistencia de desmielinizacion perive-
nosay cortical (14) y se describe una reaccion infla-
matoria mediada por linfocitos T CD4+ con inflama-
cion granulocitica y depdsito de complemento (14).

Epidemiologia

La prevalencia de MOGAD es desconocida, pero al-
gunos estudios la estiman entre 1,12y 2,5 casos por
cada 100.000 habitantes (15,16). La MOGAD puede
aparecer desde la infancia hasta la vida adulta, con
un pico entre los 30 y los 40 afios. Existen diferen-
cias en las manifestaciones clinicas segdn la edad de
presentacion, siendo mas frecuente el debut antes
de los 20 afios en forma de ADEM, entre los 20 y
los 30 afios con neuritis 6ptica (NO), y con mielitis
entre los 40y los 50 afios (17). No parece haber una
predominancia por el sexo femenino tan marcada
como en otras EID, con una relacion hombre:mujer
de 1:1,2 (18).

Manifestaciones clinicas y fenotipos

Dada la similitud entre sus manifestaciones y las de
NMOSD, anteriormente se incluia en esta Gltima
clasificacion, pero en la actualidad se sabe que son
entidades independientes (19). No obstante, debi-
do a sus similitudes en relacién con las topografias
comprometidas en el SNC, es fundamental conocer
las principales claves que diferencian estas entidades
entre si y de la EM, como se muestra en la tabla 1.
MOGAD se presenta con diferentes fenotipos clini-
cos. El curso puede ser monoféasico o recurrente y no
se ha demostrado una progresion clinica entre recai-
das (17,20). El prondstico a largo plazo parece no
diferir de forma significativa en comparaciéon con el
de NMOSD (21), aunque existe muy poca evidencia
al respecto. A continuacion se discuten las formas de
presentacion clinica mas frecuentes.

Neuritis optica

La NO es la presentacion mas frecuente de MOGAD
en adultos. Con una frecuencia de entre 54 y 61%
(22), la afeccion visual suele ser grave al momen-
to de alcanzar el nadir, estd cominmente asociada a
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de MOGAD, NMOSD y EM

MOG NMOSD EM

Epidemiologia H:M 1:1 1:9 1:2
Edad de inicio Infancia - 30 afios 30-50 afios 20-40 afos
Predisposicién étnica No hay clara relaciéon Latinos, asiaticos, y afro- Caucésicos

descendientes

Manifestaciones

clinicas Nervio 6ptico Bilateral y grave

Tallo cerebral Raro

Cerebro Crisis epilépticas,

encefalopatia

Médula espinal Sindrome de cono

Bilateral y grave Unilateral y no grave

Sindrome de 4rea postrema | Vértigo, neuralgia del trigémino

Infrecuente, sindrome
diencefalico (narcolepsia)

Compromiso cognitivo

Paraparesia, nivel medular Sindrome hemisensitivo, dolor,

medular sensitivo, compromiso de esfinteres
esfinteres
Curso de la enfermedad Monofasica (50 %) o Recurrente Recurrente y progresiva

recurrente (50 %)
Curso progresivo raro

Fuente: elaboracién propia.
]

papilitis, y tiende a comprometer el nervio dptico de
manera bilateral (23). El riesgo de recurrencia es alto
tras el primer episodio, con una mediana de 44 me-
ses hasta la primera recurrencia (17). Una diferencia
clave con la NO en NMOSD es el pronoéstico visual,
que es generalmente peor en ésta Gltima (24). Sin
embargo, se han descrito secuelas visuales en has-
ta el 80% de los casos (17,25). La neuropatia 6ptica
inflamatoria crénica recurrente (del inglés CRION)
estd asociada a la presencia de anticuerpos anti-
MOG (26). Esta forma de presentacion se caracteriza
por episodios recurrentes de NO, buena respuesta al
tratamiento con corticoides y dependencia de estos
(27). Esto Gltimo esta demostrado por la recurrencia
de NO, que se presenta en promedio a los dos meses
siguientes a la suspension o el descenso de la dosis
de corticoides (26).

Mielitis

Cerca de la mitad de los pacientes con MOGAD ten-
dran ataques de mielitis en algiin momento del curso
de la enfermedad (28). La afeccidon de los esfinteres
es de especial importancia, ya que existe una mayor
tendencia a afectar los segmentos mas bajos de la
médula toracica y el cono medular (17). Si bien el
compromiso residual de la funcién de los esfinteres
es bastante frecuente, la minoria de los pacientes

tendra una discapacidad permanente relacionada con
estos sintomas (17).

En el curso posterior a una mielitis longitudinalmente
extensa en MOGAD, las recurrencias corresponden a
una NO en un 70% de los casos (17). Esto genera
dificultades al momento del diagnéstico diferencial,
por superposicion con los criterios de NMOSD sero-
negativa para anti-acuaporina 4 (AQP4) (29).

Sindromes cerebrales
Encefalomielitis diseminada aguda

La ADEM es una EID que tipicamente se presenta
como un proceso monofasico asociado con sintomas
de disfuncién neuroldégica multifocal con encefalo-
patia, y que aparece mas frecuentemente en edades
pediatricas (30). Por mucho tiempo, la ADEM fue
considerada una enfermedad idiopética, pero recien-
temente se ha encontrado que hay una alta seropre-
valencia de anticuerpos anti-MOG, que oscila entre
19% (31) y 58% cuando se han utilizado técnicas de
laboratorio més sensibles (32,33). En adultos, los
casos de ADEM asociados a anticuerpos anti-MOG
suelen cursar con crisis epilépticas (34). Los pacien-
tes con anticuerpos anti-MOG tienen alto riesgo de
un seqgundo episodio desmielinizante tras un ADEM,
con tasas de recurrencia de hasta 88% en pacientes
persistentemente seropositivos (32,33,35).
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Tallo cerebral

El compromiso del tallo cerebral estd presente en
alrededor del 30% de los pacientes con anticuerpos
anti—-MOG que cursan con NO y/o mielitis (23). Sin
embargo, también puede presentarse en forma de
lesiones aisladas, con manifestaciones clinicas varia-
das que incluyen oftalmoplejia internuclear, disartria,
compromiso respiratorio, disfagia, ataxia o un sin-
drome del 4rea postrema. Estas son similares, pero
ocurren con menor frecuencia que las descritas en
NMOSD por anticuerpos anti-AQP4 (17).

Encefalitis no-ADEM

MOGAD también se puede manifestar en forma de
encefalitis que no satisface criterios de ADEM. Esto
ocurre en el 20-30% de los pacientes que se pre-
sentan con sindromes encefalicos (36,37), y suele
manifestarse con crisis epilépticas, cambios com-
portamentales, trastornos del movimiento e incluso
fiebre. Cerca de la mitad de estos casos puede tener
compromiso cortical extenso y el 10% puede tener
un sindrome meningeo (36). Se estima que el 10%
de los pacientes con clinica sugestiva de encefalitis
autoinmune puede tener anticuerpos anti-MOG en
suero como causantes o contribuyentes de los sin-
tomas (38). El perfil clinico de estos pacientes pue-
de ser de encefalitis cortical o limbica (38). El 80%
de los pacientes puede cursar con crisis epilépticas
o fallas mnésicas, y la mitad puede presentarse con
disminucion del nivel de alertamiento (38). La ce-
falea y la fiebre también pueden ser sintomas muy
frecuentes (37,39). Cerca del 10% de los pacientes
con MOGAD que se presentan con encefalitis no-
ADEM puede tener una encefalitis autoinmune con-
comitante por anticuerpos contra el receptor NMDA
(NMDAY), y puede presentarse con manifestaciones
clinicas similares a las descritas anteriormente (40).
Parece ser que los casos de encefalitis mediada por
anticuerpos anti-MOG tienen mayor riesgo de recu-
rrencias que aquellos sin estos anticuerpos, incluso
si hay anticuerpos anti—-NMDAr (38). Asi mismo, el
perfil clinico puede influir en el riesgo de recurren-
cias, siendo mayor para el fenotipo de encefalitis
cortical en comparacion con el de encefalitis limbica
(38).

Diagnéstico
Diagnostico serologico

Poco después de su descubrimiento, MOG fue rela-
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cionada con encefalitogénesis en la encefalomielitis
alérgica experimental (41). Sin embargo, pronto se
reconocié que los ensayos utilizados para detectar
MOG por medio de ELISA generaban un gran nd-
mero de falsos positivos (42). Mas tarde se conclu-
yb que estos resultados obedecian a la deteccion de
epitopes de las porciones de MOG que no estan ex-
puestos al sistema inmune de forma natural (31).

El advenimiento de las técnicas de analisis basadas
en células (del inglés CBA) ha permitido incremen-
tar la sensibilidad y especificidad para detectar an-
ticuerpos anti-MOG, lo que a su vez ha facilitado
la configuracién de los sindromes clinicos descritos
anteriormente. Este tipo de pruebas utilizan células
de lineas embrionarias de rifion u ovario de hamster
chino (del inglés HEK y CHO, respectivamente) ob-
tenidas por medio de cultivo, que son transfectadas
con el gen de MOG, y la expresan en su configura-
cién natural, lo que permite su deteccidn (31). Estas
células son expuestas al suero o liquido cefalorra-
quideo del paciente sospechoso y posteriormente a
anticuerpos secundarios dirigidos contra IgG1 (12),
que son detectados por medio de citometria de flujo
o inmunofluorescencia indirecta. Existen varios CBA
que han demostrado una alta tasa de acuerdo entre
si (43).

La persistencia de anticuerpos anti-MOG se ha
asociado con una enfermedad de peor prondstico,
mientras que la presencia transitoria de anti-MOG
se caracteriza por un curso monofasico. Esto sugiere
que los anticuerpos anti-MOG pueden ser biomar-
cadores de respuesta al tratamiento, y por esta ra-
z6n se recomienda hacer analisis serolégico seriado
después de 6 meses del inicio de los sintomas (12).

Diagnoéstico por imagenes

En MOGAD se pueden identificar diferentes mani-
festaciones radiologicas en nervios 6pticos, cordon
espinal y parénquima cerebral, por lo que su caracte-
rizacion imagenolbgica debe realizarse con resonan-
cia magnética contrastada del neuroeje. Algunas de
las manifestaciones radiol6gicas de MOGAD permi-
ten diferenciarla de otras EID como EM y NMOSD.

Estas cuales se presentan a continuacién, de acuerdo
con el segmento anatémico comprometido (figura 1).

Nervios dpticos

La afeccién del nervio 6ptico en MOGAD tiene ca-
racteristicas radiol6gicas que pueden ser muy dtiles
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Localizacién MOGAD NMOSD EM
P Sustancia
! W blanca
. Lesiones periventricular,
MSIU::: rial bitaldmicas, Variable subcortical,
supralenotnales ADEM-like i B, yuxtacortical,
I& . IN dedos de
Dawson
Pedlnculos
Periferia del cerebelosos,
Lesiones cuarto Periacueductal, / sustancia
infratentoriales ventriculo y area pos + §  blancade
pedinculos hemisferios
cerebelosos cerebelosos,
trigémino
\ / Bilateral, Bilateral, \ Unilateral y
Nervio éptico anterior, y quiasmatico y segmento
perineuritis retroquiasmatico corto
Si dela
1gno_ © Periferia del ' Lesiones de
H, lesiones —— i
- multiples cordén o | segmento
Meédula espinal 8 pesy A & centromedular y . corto en
COMPTomiso . o .
\ del cono longitudinalment o periferia del
medular e extenso cordén

Figura 1. Representacion esquematica de las caracteristicas imagenolégicas mas comunes de las lesiones
por enfermedad asociada a anti-MOG (columna izquierda), NMO (centro) y EM (derecha), en nervio
optico, médula espinal y encéfalo.

Fuente: adaptado de Dutra et al. (44), con autorizacion expresa del titular de derechos de autor,
la Sociedad Radioldgica de Norte América (RSNA).

para diferenciar la NO por esta entidad de otras cau-
sas. La afectacion de los nervios 6pticos por MOGAD
ha sido tipicamente descrita como bilateral y longi-
tudinalmente extensa (> 20 mm) y de predominio
prequiasmatico. Adicionalmente, es frecuente iden-
tificar perineuritis y realce perineural postcontraste
(45,46). Como diagnoéstico diferencial, en NMOSD
seropositiva predomina la afectacion bilateral de la
porcion posterior de la via 6ptica, incluido el quias-
ma y el tracto optico. Las lesiones quiasmaticas son
significativamente mas frecuentes en NMOSD que
en MOGAD (47). En estudios de sequimiento longi-
tudinal se ha encontrado que casi la totalidad de los
nervios afectados en MOGAD demuestran cambios
involutivos (46).

Médula espinal

La hiperintensidad en T2/STIR de mas de 2/3 de la
circunferencia del corddon medular es conocida como
patron de mielitis transversa y constituye el principal
hallazgo imagenolégico en pacientes con lesiones
del cordon espinal por MOGAD. En la fase aguda, la
mayoria (70-80%) de los pacientes se presenta con
una lesién medular longitudinalmente extensa, cerca
de 60% puede tener dos lesiones o mas, y lo mas
comln es que se afecten simultdneamente tanto la
médula cervical como la toracica (28,48). Aunque es
usual la presencia de edema con aumento del volu-
men medular, no suelen encontrarse signos de ne-
crosis (48). Si bien la localizacién de las lesiones y
su topografia puede ser muy similar a las encontra-
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das en los pacientes con NMOSD (49,50), hay ras-
gos distintivos de la mielitis por MOGAD, entre los
que se resalta la afeccion del cono medular (49) y la
presencia de hiperintensidad en el plano axial de la
sustancia gris medular, lo que se conoce como "“signo
de la H" (28). En contraposicién, en EM y NMOSD,
el epicentro de la hiperintensidad suele encontrarse
en sustancia blanca en la periferia del cordon —por
fuera de la "H"— (28).

Adicionalmente, en MOGAD es usual encontrar lesio-
nes en multiples segmentos medulares, siendo infre-
cuente el realce postcontraste de estas (28,48). A di-
ferencia de lo descrito, en EM predominan lesiones de
segmento corto y en la periferia del cordén, con realce
posterior a la administracion de medio de contraste.

Cerebro

En alrededor del 10% de los casos, las lesiones en-
cefalicas en MOGAD pueden satisfacer criterios de
diseminacion en tiempo y espacio de EM (51). Los
hallazgos cambian de acuerdo con la edad de pre-
sentacion: en nifios predominan las lesiones asimé-
tricas hiperintensas en T2 de localizacion supra e in-
fratentorial —consideradas tipicas de ADEM— (52),
asi como lesiones bilaterales en los talamos (53);
en adultos suele identificarse una menor cantidad
de lesiones cerebrales, que tipicamente presentan
una disposiciéon con base cortical o localizacién in-
fratentorial, en la periferia del cuarto ventriculo o
en pedinculos cerebelosos (20). Estas lesiones son
caracteristicamente mal definidas y de aspecto al-
godonoso (20). Las lesiones por MOGAD no suelen
comprometer el area postrema, y por esto el identifi-
car respeto de esta estructura, favorece el diagnés-
tico de MOGAD sobre el de NMOSD (54).

En el subgrupo de pacientes con encefalitis no-
ADEM es posible identificar cambios imagenoldgicos
propios de encefalitis autoinmune, caracterizados
por aumento en el grosor cortical e hiperintensidad
en T2/FLAIR de l6bulos temporales mesiales y sis-
tema limbico, asi como en corteza extralimbica de
manera unilateral o bilateral asimétrica (37). En es—
tos pacientes es infrecuente observar restricciéon a la
difusién o hemorragia, y puede identificarse realce
giriforme e incluso meningeo adyacente (36,50). La
presencia de anormalidades en la resonancia cere-
bral se ha asociado con una mayor discapacidad, y
con la presencia de bandas oligoclonales y pleocito-
sis en el liquido cefalorraquideo (20).
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Criterios diagnosticos

Recientemente se han propuesto criterios diagnésti-
cos de la MOGAD, por parte de un grupo internacio-
nal de consenso de expertos (55). Estos requieren la
satisfaccion de tres condiciones: A) la presencia de
un sindrome desmielinizante tipico de MOGAD (de-
nominado como manifestacién nuclear, como los que
se describen arriba); B) la presencia de anticuerpos
anti-MOG documentados a través de una prueba
CBA; y C) la exclusion del diagnéstico de EM, que
caracteristicamente depende del juicio clinico exper-
to (55). Estos pueden ser soportados por hallazgos
caracteristicos en las imagenes por resonancia, como
se describieron anteriormente.

Tratamiento

Las recomendaciones terapéuticas para el manejo de
la MOGAD se derivan en su mayoria de la experien-
cia adquirida en el manejo de la NMOSD seroposi-
tiva, y no se basan en evidencia de ensayos clinicos
aleatorizados, que solo se han iniciado hasta el afio
2022 con rozanolixizumab (56) y satralizumab (57).
El tratamiento de MOGAD se basa en dos decisio-
nes terapéuticas cardinales: el manejo de los ata-
ques agudos y la decision de establecer una terapia
de mantenimiento que tiene como objetivo evitar las
recurrencias y la acumulacion de discapacidad a largo
plazo (22).

Tratamiento de los ataques agudos

El tratamiento de primera linea en las recaidas es el
uso de dosis altas de corticoides (58). En algunos
casos, los corticoides no son efectivos, razén por la
cual se recomienda se recomienda una segunda linea
con plasmaféresis o inmunoglobulina humana intra-
venosa (IglV) (48). Sin embargo, no existe evidencia
solida para la implementacion de esta estrategia, ra-
z6n por la cual la decisién debe basarse en la situa-
cion clinica del paciente y el criterio clinico.

Corticoides

El esquema terapéutico mas comuin es el de la me-
tilprednisolona endovenosa en dosis de 20 a 30 mg/
kg/dia en nifios y de 1 g cada dia por 3 a 5 dias para
adultos (22). Aunque cerca de la mitad de los pa-
cientes puede tener recuperacién incompleta, la me-
jorfa en respuesta a los corticoides suele ser rapida.
Adicionalmente, existe una tendencia a recurrir tras
la retirada de los corticoides (59).
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El retiro progresivo de los corticoides tras un periodo
de aproximadamente 3 meses después de la recai-
da puede ayudar a mitigar el riesgo de recurrencias,
tanto en nifios como en adultos. Se puede indicar con
prednisolona oral, iniciando con 1 mg/kg/dia (méaxi-
mo 60 mg/dia) y disminuyendo a 0,5 mg/kg/dia du-
rante hasta 4 semanas. Reducciones ulteriores deben
hacerse mas lentamente hasta completar al menos
3 meses postrecaida (58,60). Algunos estudios han
mostrado un riesgo de recurrencias de hasta 60%
cuando se hace la disminucién en menos de tres me-
ses (25), lo que avala laindicacion de la retirada lenta.
Un subgrupo de pacientes puede mantenerse libre de
recaidas sin requerir tratamiento inmunosupresor a
largo plazo, razdn por la cual los corticoides pueden
ser la Unica terapia necesaria después del primer ata-
que (48).

Plasmaféresis

La plasmaféresis constituye la sequnda linea de tra-
tamiento en las recaidas de MOGAD vy se indica en
caso de resistencia a los corticoides o cuando exista
una contraindicacion para su uso. La dosis recomen-
dada es de 3 a 5 recambios plasmaticos, que se ha-
cen segln la evolucién clinica (22,48). La plasmafé-
resis ha sido estudiada como tratamiento de primera
linea en MOGAD, y se ha encontrado que el 40% de
los pacientes mejoran por completo tras 5 recambios
plasmaticos en promedio (48). Se desconoce aln si
se puede considerar el uso simultaneo de corticoides
y plasmaféresis como terapia de primera linea.

IgIVv

Algunos estudios y reportes de casos soportan el uso
de IglV en recaidas graves de MOGAD o como al-
ternativa en casos refractarios a los esteroides (20).
Se propone también como una terapia modificadora
de la enfermedad a largo plazo, sobre todo en nifios.
La dosis propuesta en recaidas es de 2 g/kg distri-
buidos en 5 dias (61).

Terapia de mantenimiento

A la fecha no existen parametros definidos que per-
mitan predecir si los pacientes con MOGAD tendran
recaidas en el futuro, pero cada vez es mas claro que
quienes debutan en edad adulta tienen mayor pro-
babilidad de discapacidad y recurrencias (17). Por
tanto, es imprescindible establecer un tratamiento,

teniendo en cuenta el balance individual de riesgo-
beneficio, y determinar ademas factores como la
gravedad y el grado de recuperacion de las recaidas
y otros que pueden predecir las recurrencias, como
la seropositividad anti-MOG persistente (62). En la
actualidad, el uso de las terapias de mantenimien-
to para evitar las recaidas del MOGAD se ha deri-
vado de los regimenes terapéuticos empleados en
NMOSD. La evidencia de la que disponemos viene
principalmente de estudios observacionales y re-
trospectivos. Los medicamentos principalmente
empleados en MOGAD son micofenolato-mofetilo,
azatioprina, IglV y rituximab (25,48). Es importante
tener presente que hasta el 75% de los pacientes con
MOGAD tratados con inmunosupresores continian
presentando recaidas a pesar de su uso (60).

En la tabla 2 se resumen los principales inmuno-
supresores indicados para evitar recurrencias, de
acuerdo con la evidencia disponible en la actualidad
asi como su modo de uso (25,48,63-66).

Conclusiones

MOGAD es una entidad independiente que hace par-
te de las EID del SNC. Afecta tanto a nifios como
a adultos, con caracteristicas clinicas y radiolégicas
diferenciales. Su diagndstico se basa en la sospecha
clinica, la basqueda de hallazgos radiologicos en re-
sonancia magnética del neuroeje y la realizacion de la
prueba serolégica con técnica basada en células para
la determinacién de anticuerpos IgG anti-MOG. No
existe evidencia so6lida para emitir recomendaciones
terapéuticas, pero MOGAD parece responder a lain-
munoterapia convencional.

Contribucién de los autores. Simén Car-
denas-Robledo: conceptualizacion, investigacion,
administracion del proyecto, supervision, escri-
tura (borrador original), escritura (revision del
borrador y revisién/correccion); Laura Estefania
Arenas-Vargas: investigacion, escritura (borrador
original), escritura (revision del borrador y revi-
sion/correccion); Diego Armando Guerrero-Go-
mez: investigacion, escritura (borrador original);
René Carvajal-Junco: investigacioén, escritura
(borrador original); Claudia Guio-Sanchez: con-
ceptualizacion, investigacion, escritura (borrador
original), escritura (revision del borrador y revi-
sion/correccion).
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Tabla 2. Inmunosupresores de mantenimiento con evidencia de uso en MOGAD

Inmunosupresor

Dosis, frecuencia,
via administracion

Monitorizacion

Efectos adversos

Evidencia de usoy
recomendaciones

Azatioprina 2-3 mg/kg/dia, oral Hemograma, Supresién médula -ARR: 1,5 vs. 0,43, recaida 45 % (64)
Transaminasas, 6sea, riesgo de .
AT P -ARR: NA, recaida 85% (32% < 3 m,
hepatotoxicidad, 9% vs. 3-vs. 6 m) después inicio (63)
supervisar neoplasias | -ARR: 1,4 vs. 0,43, recaidas: 64 % (48)
(linfomay cancer de . .
piel) - Se recomienda tomar en conjunto
con corticoides orales
Micofenolato 600 a 1200 mg/m?/dia Hemograma, Supresién médula -ARR: 1,20 vs. 0,23, recaida 27 % (64)

mofetilo

(max. 2 g/dia) Oral

transaminasas

6sea, leucopenia,
riesgo de infecciones.
Sintomas
gastrointestinales:
nauseas y diarrea

Si se usa a largo plazo,
vigilar el riesgo de
neoplasias. Alto riesgo
de teratogenicidad

-ARR: 0,9 vs. 0, recaida: 73 % (63)

- Se recomienda tomar en conjunto
con corticoides orales

Inmunoglobulina
humana

Intravenosa:
Induccion: 1-2 g/kg x 5
dias (max. 1g/kg/dia)

Mantenimiento: 1 g/kg
en 3 dias Mensual.

Subcutanea:
0,5-0,8 g/kg
mensual

Hemograma, BUN,
creatinina

Cefalea, nduseas,
artralgias y/o mialgias,
reaccion alérgica a la
infusion.

En adultos:
-ARR: 1,0 vs. 0,1, recaida: 20% (63)

En ninos:
-ARR: 2,16 vs. 0,51, recaida 33 % (65)

-ARR: 2 vs. 0 recaida: 71 % (25)

Rituximab

Induccién: 375-500
mg/m? con intervalo
de 2 semanas (max. 1
g/infusiéon
intravenosa)

Mantenimiento: 375-
500 mg/m? (max. 1 g/
infusion)

Cada 6 meses, intra-
venosa o si Linfos

B CD19+ > 10x10°
células/L< 6

meses

Hemograma, transami-
nasas, Linfos B CD19+,
inmunoglobulinas IgG,
IgM, IgA

Reaccién alérgica a

la infusién: prurito,
cefalea, rash o fiebre.
Infecciones severas,
leucopenia persistente
o hipogammaglobuli-
nemia.

-ARR: 1,08 vs. 0,43, recaida 27 % (64)
-ARR: 2,4 vs. 0,59 recaida 57 % (63)
-ARR: NA, recaidas: 78 % (48)

-ARR: NA, recaidas: 38 % (66)

Nota: *Genotipificacion TPMT (tiopurina metiltransferasa). ARR: tasa anualizada de recaidas; se muestra la ARR pretratamiento (#
recaidas por afio antes del tratamiento, excluyendo el evento indice) vs. promedio ARR en tratamiento (# de recaidas por afio en un
minimo de 6 meses de tratamiento). NA: no aplica.

Fuente: elaboracién propia con base en (25), (48), (63-66).
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