El extrano caso
de la mielina perdida

(la esclerosis multiple descifrada)

PORTADA. Muerte de Acteon. Tiziano, ¢.1565. National Gallery, London..

El mito de la autoinmunidad.

Actedn, transformado en ciervo por Diana, es devorado por sus propios perros que
no le reconocen. En pacientes de esclerosis maltiple, la mielina “alterada” es
destruida por linfocitos que no la reconocen como propia.

Rafael Gonzalez Maldonado
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Prologo

Hace un afio, el autor de este libro inicié un original y atractivo estilo de
comunicacion cientifica con la publicacion del El extrafio caso el Dr.
Parkinson. Si hubiera quedado como una obra solitaria, ain con todo el
valor intrinseco que posee, seria un punto aislado en la biografia cientifica
de Rafael Gonzalez Maldonado. La publicacion del libro que tienen Vds. en
sus manos significa otro estimable punto de esa biografia, y dos puntos -
segun aprendimos en los primeros afios de aquel ya arcaico bachillerato-
definen una linea, en este caso una trayectoria intelectual.

No voy a analizar el fondo cientifico de la obra que constituye una
formidable revision, en algunos aspectos exhaustiva, de la situacion actual,
respecto al concepto de la enfermedad, etiopatogenia, fisiopatologia, clinica,
diagnostico y tratamiento de la esclerosis maltiple. La bibliografia es muy
completa y seleccionada y a la ultima, o a la page como diria un francés.

La riqueza de datos cientificos y su actualizacion justificarian por si solos su
publicacion como obra de consulta para médicos y de formacion continuada
para muchos neurdlogos. Pero lo que hace original esta trayectoria editorial
es el lenguaje que utiliza el autor y de los medios de que se vale para
comunicar atractivamente y ““encantando™ al lector, ésta en principio arida
para el no iniciado, extensa y confusa parcela de la patologia neuroldgica.
Como ya decia Hugo Liafio en el prélogo de El extrafio caso del Dr.
Parkinson el autor ha dado con la piedra filosofal de la comunicacion
médica escrita.

La comunicacion cientifica se ha ido haciendo cada vez mas criptica, en
parte debida al enorme aumento de conceptos y datos cientificos y la
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tecnicismo, la cita literaria, histérica o mitoldgica oportuna, hacen la lectura
amena y con ello se cumplen los deseos didacticos del autor. La profusion
de citas humanisticas es tal que a veces asalta la duda de si se trata de un
ensefiar humanismo a través de la patologia médica o medicina a través del
humanismo. En todo caso la combinacion es perfecta para sus propositos.

Especialmente feliz me parece la cita del mito de Actedn, rey de Tebas,
devorado por sus canes instigados por la rencorosa Diana ¢mediante la
incapacidad para reconocer a su amo? o ¢porque la diosa le recubrié con una
piel de ciervo y los perros engafados desviaron hacia €l su agresividad?,
precisamente en esta disyuntiva se encuentran las dudas actuales para
explicar la interrelacion antigeno-anticuerpo y la falta de reconocimiento de
los antigenos mielinicos propios (Actedn) por el sistema inmunitario
pervertido (los perros). Nunca se ha explicado con mas elegancia literaria el
conflicto inmunoldgico en la esclerosis multiple. Vemos como una vez méas
el mundo moderno esta inscrito en el mundo clasico cuando alguien tiene
los conocimientos y la sensibilidad para descubrirlos.

Auguro al Extrafio caso de la mielina perdida el mismo éxito de la obra
que le precede y me permito recomendar su lectura a los médicos en general
que tendran acceso a una informacién comprensible, clara, amena y actual
del tema, a los neurdlogos que aprenderan un método eficaz de
comunicacion con sus pacientes, pues como ya decia Antifon en el 474 a.C.
el médico debe decir el mal... pero decirlo bien, y a los propios enfermos
que en medio de sus quebrantos podran comprobar que la ignorancia
conocida es menos cruel animicamente que la ignorancia fantasmal.

Prof. Eduardo Varela de Seijas'

' El Prof. Eduardo Varela de Seijas es uno de los grandes neurdlogos espafioles, formador de
innumerables colegas en su Servicio del Hospital Clinico de Madrid. Su saber cientifico,
permanentemente actualizado, se apoya en su inmensa y diversa cultura lo que le permite una
concepcién mas amplia, humanistica, en toda la extensién de la palabra. Tiene el gran defecto de una

benevolencia exagerada cuando prologa a los amigos. Gracias, Eduardo.
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Introduccién

Las costas de Sicilia estdn sembradas de torres de vigilancia contra
posibles invasores. Esa madrugada el vigia se quedé dormido y el
barco vikingo llegé antes de que los habitantes de la aldea pudiesen
huir. La victoria de los nordicos fue muy rapida.

Mientras se emborrachaban repartieron el botin. A Guntar le
correspondid una copa de plata y dos prisioneras; violo a la mas joven
y ordené a la otra que le preparase un bafio. Su fatigado cuerpo se
relajaba en el agua caliente' cuando sintié unos hormigueos en las
piernas, como los que tuvo en primavera, pero mas intensos.
Enseguida not6 que perdia fuerza su mano izquierda y la angustia le
embarg0: sabia que era la maldita enfermedad de su familia.

La tenia su padre Ragnar, que gobernaba Thule sin poder levantarse
de la silla desde hacia diez afios. También su hermana Riita, que de
nifia perdid la vista, y la prima Sigrid de Escocia, que empezd a
caminar como si estuviera borracha. El asustado Guntar no sabia que
sus neuronas estaban perdiendo mielina y que su enfermedad se
[lamaria esclerosis multiple. Alun no sabemos la causa pero, segun la
teoria de moda**" **?, hay una predisposicién genética que él y los de
su raza estaban expandiendo.

Otros creen que los virus desencadenan esclerosis y que los
transmitieron soldados britanicos durante la segunda guerra
mundial?’*?®, Algunos dicen que la culpa es de los perros o de los
empastes dentales. Sabemos que la enfermedad abunda en paises del

' Un bafio caliente empeora o desencadena sintomas en los pacientes con esclerosis maltiple.
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norte, y que afecta mas a las mujeres, sobre todo si son ricas y viven
en la ciudad. Nadie conoce a gitanos o esquimales que la sufran y hay
quienes toman aceite de primula para evitarla. Su evolucion es tan
diferente que nos preguntamos si hay una o varias esclerosis
multiples. ¢Se puede operar? ¢Funcionan esos tratamientos nuevos y
caros?

Este libro resume y explica con amenidad la enorme informacién
disponible sobre esclerosis multiple. Con rigor cientifico y vocacion
divulgadora, intentamos "descifrar" al lector las claves de la
enfermedad. Hay gran cantidad de datos salpicados de hipotesis
curiosas, de citas favoritas y de sugerencias intuidas. Porque el saber
(como el querer) ha de ser alifiado.
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1. Historias multiples

La esclerosis multiple es una enfermedad joven, porque afecta a
jévenes, y porque se conoce en época reciente. Las descripciones
antiguas son pocas y dudosas (quiza antes se presentaba con sintomas

diferentes). Su frecuencia va en aumento desde el siglo pasado®®.

LOS NOMBRES DE LA ENFERMEDAD

Podemos nombrar una enfermedad por su sintoma principal, como en
la epilepsia o en la jaqueca. Otras veces se utiliza un eponimo, o sea,
el nombre propio de quien la defini6: demencia de Alzheimer o
enfermedad de Parkinson. Pero ésta que nos ocupa no tiene un
sintoma caracteristico, ni un epénimo', y hasta su nombre varia segin
los paises: los franceses la denominaron esclerosis en placas; los
ingleses, esclerosis diseminada; y los americanos esclerosis multiple.

UNA MONJA DEL SIGLO XIV

La primera persona con probable esclerosis multiple habia nacido en
Holanda en 1380, se hizo monja y después fue santa®°. Durante 37

' Epdnimo significa "el que da su nombre". En una ciudad, se llamaba epdénimo al personaje
(normalmente un magistrado o sacerdote) que le daba su nombre durante un afio y figuraba en los
decretos. Este honor acarreaba gastos y, en afios de carestia, nadie queria asumir la eponimig;
entonclgg la asignaban a un dios: por ejemplo, en Mileto, en los malos tiempos nombraban epénimo a
Apolo™™.
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afios, Santa Lidwina von Schiedham sufrié sintomas neurolégicos que
empeoraban a temporadas, y que indicaban lesiones en multiples
zonas del sistema nervioso.

SI NO ERES CASTO SE CAUTO

Jorge 11l de Inglaterra no lefa a Gracian'. No fue casto ni cauteloso y
todos supieron la historia de su nieto ilegitimo, Augusto Federico d'Esté
(1794-1848). Era primo biologico de la reina Victoria y, por sus
diarios™, sabemos que padecié esclerosis multiple; a los veintiocho
afios escribe:

"Volvia de un funeral y me quedé ciego. Poco después, recuperé completamente la
fuerza y claridad de vision". Cinco afios después, en Florencia, recae: "Permaneci
muy débil durante veintitn dias, con caidas porque mis piernas no eran capaces de
sostener mi cuerpo”. En 1830, declina el ardor sexual que hered6 de su abuelo:
"Tuve un enredo con una joven, y encontré que al unirme a ella habia perdido mi
saludable vigor".

Las piernas siguen fallandole y cumple los cincuenta en silla de ruedas.
El avance del temblor se refleja en el manuscristo, cuyas ultimas lineas
resultan ilegibles. Muere dos afios después.

LA CRIADA TIENE QUIEN LE DESCRIBA

Para una criada con esclerosis multiple era una suerte estar contratada
en casa de Charcot. El padre de la Neurologia clasica pudo seguir
durante afios los sintomas de su doncella (nistagmo, temblor
intencional, palabra escandida) aunque... se equivocO en el

' Ademas de gran filésofo Baltasar Gracian era un buen jesuita; a los sesudos varones que caian en
debilidades de la carne les aconsejaba cautela para disimularlo: ’Consiste el crédito en el recato mas
que en el hecho, que si no es uno casto, sea cauto”, decia inspirandose en un antiguo refran latino
(Sis castior, sodalis, aut sis cautior)*®,
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2. ¢Qué es la esclerosis multiple?

La esclerosis multiple es una enfermedad inflamatoria del sistema
nervioso central (cerebro, cerebelo, tronco encefalico y médula espinal).
En la sustancia blanca' se destruye la mielina, un aislante que envuelve
las fibras nerviosas largas (axones) y que sirve para que los impulsos
eléctricos se transmitan mejor. Cuando se pierde mielina los nervios
conducen mal y aparecen los sintomas.

Las lesiones se llaman "placas" y cambian de unas personas a otras. Las
hay pequefias y grandes, unas estan "activas" y otras son "cronicas".
Pueden aparecer en cualquier momento, habitualmente en forma de
"brotes" o recaidas (cuando empeoran los sintomas) seguidos de
periodos de recuperacion o remision.

Los pacientes nacen predispuestos genéticamente a reacciones de tipo
"auto-inmune”. En la infancia contactan con un factor externo
(posiblemente un virus) y desencadenan la respuesta autoinmune que
producira, afios despues, la inflamacion y desmielinizacion de zonas
del encefalo o de la médula espinal.

MULTIPLES PLACAS DISEMINADAS

En la esclerosis las lesiones son multiples, forman placas y estan
diseminadas, salpicando de modo difuso el encefalo y la médula

' En el sistema nervioso central se distingue una sustancia gris (corteza cerebral, ciertos nlcleos y
centro de la médula) donde se sitan los cuerpos de las neuronas con sus dendritas (las
prolongaciones cortas) y una sustancia blanca, la zona que atraviesan los axones o prolongaciones
largas, formando vias ascendentes (sensitivas) o descendentes (motoras).
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espinal. La "placa™ es una zona de sustancia blanca en la que se ha
perdido la mielina (desmielinizacion) que envolvia a los axones, y
éstos aparecen algo alterados pero relativamente preservados.

Las placas son pequefias, generalmente de menos de un centimetro,
salvo que se agrupen varias que es la tendencia habitual
(coalescencia). Suelen verse rodeando a pequefias venas
(perivenulares) y son mas frecuentes alrededor de los ventriculos
(periventriculares). Fuera del cerebro, las placas lesionan los nervios
dpticos, tronco del encéfalo y medula espinal cervical.

DELENDA EST MIELINA:

"Que la mielina sea destruida: ésta es la orden que da el trastornado
sistema inmunoldgico de los pacientes con esclerosis maltiple.

La mielina es una sustancia que envuelve y protege las fibras
nerviosas y esta compuesta de proteinas y lipidos. En la esclerosis
multiple el sistema inmunolégico esta dafiado y no reconoce a algunos
de los componentes de la mielina. Los considera extrafios, enemigos,
y da orden a las células inmunitarias (linfocitos y macréfagos) para
que ataquen a la mielina. Y estas células, que normalmente nos
defienden de los gérmenes, se desplazan al cerebro, al cerebelo y a la
médula para destruir la mielina. Es una reaccion inflamatoria e
inmunitaria parecida a la que se produce cuando una bacteria se
introduce en el organismo; sélo que los linfocitos y macrofagos atacan
a la propia mielina, porque la confunden con un virus. Las lesiones
producidas (“desmielinizantes™ se llaman) son la causa de los sintomas
que van a aparecer.

' La estructura del titulo es la de la famosa frase Delenda est Cartago (“que Cartago sea destruida™).
La pronunciaba Catén el Censor (234-149 aC) al final de todos sus discursos ante los consules de
Roma; porque eran tiempos de guerras pUnicas y queria mantener vivo el odio contra los cartagineses.
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LA CULPA ES DE LOS LINFOCITOS T

Se llaman linfocitos T porque se producen en el Timo'. Son los
ejecutores, los que finalmente realizan la labor dafiina. Ellos provocan
la inflamacion y la desmielinizacion, la destruccion de la mielina. Los
linfocitos T son responsables tanto de que se inicie la reaccion
inflamatoria com de su amplificacion, y posiblemente su finalizacién
también depende de ellos. También estan implicados en la produccién
de citocinas, unas sustancias muy importantes en la reaccion

inmunoldgica®>.

EL ACERBO ACERVO DEL CROMOSOMA 6

Los linfocitos T se confunden por culpa del cromosoma 6, el que
regula la inmunidad, una especie de ministerio de defensa, que decide
como debemos reaccionar ante las agresiones. Alli se dan ordenes
para destruir las bacterias que nos atacan o el polvo que molesta
nuestros bronquios.

El cromosoma 6 es responsable de nuestras defensas, pero a veces se
pasa, como en la alergia, cuando para aislar el polen o la picadura de
una abeja produce tanta inflamacion que es peor el remedio que la
enfermedad. Otras veces se equivoca, como en las enfermedades
"auto-inmunes™: se defiende de si mismo, ataca proteinas propias que
no se reconocen como tales, que se consideran enemigas. En la
esclerosis multiple se destruye la propia mielina".

' Galeno definia el timo como “la glandula del valor y del afecto”: timos significa “afecto”, por eso,
una persona con “dis-timia” es la que tiene problemas con organizar sus emociones. En realidad, el
timo tiene, sobre todo en los jévenes, importantes funciones inmunitarias.

" Otras enfermedades autoinmunes son la artritis reumatoide o la miastenia en las que se dafia el
cartilago o la sinapsis neuromuscular del propio organismo.
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En una regién del cromosoma llamada area HLA reside la
susceptibilidad a la enfermedad®®*®. Alli se acumulan los genes que
determinan el comportamiento de nuestro sistema inmunolégico y que
finalmente ordenaran el ataque al propio tejido nervioso. Su acervo
inmunoldgico es acerbo'.

MIELINA, LINFOCITOS Y LOS PERROS DE ACTEON

Actedn, prototipo del voyeur, se dedicO a observar las desnudeces de
Diana mientras se bafiaba. Descubierto, la diosa le condeno a no ser
reconocido por sus propios perros (los que antes le defendian) y
entonces, los animales, "confundidos”, devoraron a su duefio. (| No se
parece mucho este mito a lo que hacen los linfocitos cuando no
reconocen a su propia mielina y la "devoran”. La causa de esa
confusion es el cromosoma 6, que en el mito haria de Diana (Artemisa
para los griegos).

ROMPIENDO BARRERAS

Dicen®™® que las placas aparecen en los sitios en que ciertos
traumatismos han roto la barrera hemato-encefalica". Por eso se
afectan los nérvios opticos (muy mdviles y continuamente expuestos a
pequefios traumatismos), la médula cervical (en los puntos en que la
traban los ligamentos dentados), y las zonas que rodean los
ventriculos (las acusadas angulaciones favorecen una distensién
"cortante").

' Acervo (sustantivo) es lo comdn o heredado. Acerbo (adjetivo) significa agrio, cruel,
desagradable™*.

" La barrera hemato-encefélica es un concepto: las estructuras anatdémicas y fisiologicas que se
interponen, haciendo de filtro, entre la sangre (hematos) y el cerebro (encefalos). En condiciones
normales, tiene permeabilidad "selectiva": impide el paso a ciertas sustancias y células. Cuando por
traumatismo, u otra causa, la barrera "se rompe", pasan elementos que antes no podian hacerlo.
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Por lo general, el comienzo de la enfermedad es agudo, leve al
comienzo y, a veces, reversible. Luego, durante algunos afios,
evoluciona en brotes que acumulan incapacidades. Al final, los brotes
se acercan y puede pasarse a una forma cronica, en que las lesiones (y
los sintomas) avanzan lenta pero progresivamente.

DESMIELINIZANTES QUE NO SON ESCLEROSIS

La esclerosis mdltiple es la mas conocida y frecuente de las
enfermedades desmielinizantes pero no es la Unica. En el sistema
nervioso central (y en el periférico) hay otras alteraciones de la
mielina.

Son mucho mas raras y la mayoria de los médicos generales pasan su
vida sin ver ningin caso. Sélo tienen en comun con la esclerosis
multiple que la mielina se trastorna, pero los mecanismos son
diferentes. Las citamos muy brevemente: mielinolisis central pontina
(destruccion de mielina en el puente o protuberancia en algunos
trastornos del sodio), leucoencefalopatia multifocal progresiva (en
pacientes con SIDA, ciertos  virus oportunistas infectan los
oligodendrocitos), encefalomielitis aguda diseminada (seria la mas
parecida porque se produce una reaccion autoinmune contra la mielina
desencadenada por una infeccién o vacunacion)'.

EL HERALDO SE LLAMA NEURITIS OPTICA

Algunas personas sUbitamente pierden vision porque se afecta la
mielina que cubre el nervio Optico. Se trata de una neuritis Optica

i -~ - ~ -

Hay otras enfermedades congénitas con trastornos metabdlicos en los que se dafia la mielina
(leucodistrofia metacromatica, adrenoleucodistrofia, leucodistrofia), pero la evolucion es distinta,
cronica, y los sintomas aparecen desde la infancia.
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“desmielinizante” que suele ser transitoria, no se acompafa de otros
sintomas neuroldgicos, y a los pocos dias 0o semanas se recobra la
vision. Precisamente, esa buena recuperacion le diferencia de otras

neuritis opticas como la isquémica, de peor prondstico>*.

La neuritis dptica puede ser de uno o de los dos lados, y antes se
consideraba una entidad autonoma, pero la mitad de estos pacientes
sufriran después esclerosis multiple. Incluso en los que no tienen otros
sintomas la resonancia magnética puede descubrir que su cerebro y
médula tienen también lesiones “desmielinizantes”. Cada vez esta mas
claro que una neuritis optica es una esclerosis multiple "frustrada” o su
heraldo', la primera manifestacién o anuncio de la enfermedad**.

LA FRUSTRADA MIELITIS TRANSVERSA

Otra esclerosis mudltiple incompleta o “frustrada” es la mielitis
transversa. La desmielinizacion se produce en la médula, una sola vez
y, en teoria no tiene por qué repetir. Muchas veces es el primer aviso:
el 80 % de los pacientes con mielitis transversa terminan desarro-

llando una verdadera esclerosis maltiple™”.

EL PRIMO GUILLAIN-BARRE

El sindrome de Guillain-Barré estd emparentado con la esclerosis
multiple. Se parecen en el mecanismo de desmielinizacion, solo que,
en lugar de afectarse la médula o el cerebro, se atacan los nervios
periféricos de las extremidades. ElI Guillain-Barré es en el sistema
nervioso periférico lo que la esclerosis multiple en el central. Podria
ser dos formas diferentes de reaccionar ante parecidos estimulos, o

' 60 dracmas anuales cobraban en Grecia los heraldos: anunciaban las treguas de paz o los honores en
las fiestas dionisiacas y destacaban en las ceremonias culturales (Aristoteles fue heraldo de Atenas
durante diez afios)'*. Heraldo pas6 a significar mensajero, el que da noticia de algo que va a ocurrir:
una ceremonia o la llegada de un principe®*®,
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3. Laesclerosis multiple es geneética

En la esclerosis multiple hay un trastorno inmunoldgico que puede ser
de nacimiento o adquirido. Lo maés probable es que el mecanismo sea
mixto: se nace con una susceptibilidad genética y algo en el ambiente
(un virus, un toxico u otra cosa) que ocurre en la infancia o
adolescencia, facilita su aparicion afios después. Segun la importancia
relativa que se dé a los dos factores hay hipotesis de base genética (las
veremos aqui) y otras que abogan por circunstancias ambientales (las
explicamos en el capitulo 4).

LOS EPIDEMIOLOGOS PUEDEN AYUDARNOS

La esclerosis multiple es "idiopatica”, lo que simplemente significa
que no sabemos todavia su causa (su etiologia). Se sabe que su
patogenia (el mecanismo de produccion) tiene base autoinmune, pero
se desconoce lo que la desencadena, la etiologia.

Cuando no sabemos qué es lo que produce una enfermedad,
recurrimos a la epidemiologia. Nos dedicamos entonces a estudiar, y
a sacar conclusiones, del modo en que se distribuye segun factores
como la edad o el sexo (,se da mas en jovenes 0 en viejos? ien
mujeres 0 en hombres?); o si predomina en ciertas areas geograficas o
socio-culturales (si se afectan mas los del norte o los del sur, los
europeos o los africanos, los habitantes de la costa o los de interior).
Otros atienden a diferencias entre las razas (hay enfermedades que se
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dan mas en judios, en negros o en blancos) o en determinadas
caracteristicas individuales (alimentacion, nivel educacional, consumo
de tabaco, etc.). El hecho de que se dé mas en determinados grupos
puede orientarnos a encontrar un factor causal, genético o ambiental,
que predomine en ese conjunto de poblacion.

MUJER JOVEN DE ORIGEN NORDICO

El prototipo de paciente de esclerosis multiple seria una mujer de raza
blanca, preferentemente de origen nérdico, joven (25-30 afios), que
vive en la ciudad y que disfruta de un nivel socioeconémico medio o
elevado®®?™,

El sistema inmune estd condicionado por diferencias genéticas, de
sexo y hormonales™®. Est4 claro que la enfermedad predomina en la
mujer joven de edad fértil, y que varia segun los paises. Una de cada
mil italianas padece esclerosis mdltiple'™. Pero si seleccionamos
inglesas de 35 a 44 afios, hay més de 4 enfermas por millar*®®; y

todavia mas si buscamos en Escocia o Escandinavia.

LOS INTOCABLES!: GITANOS Y ESQUIMALES

Son los protegidos de la enfermedad. Es rarisimo encontrar un caso
entre estas razas, independientemente del pais donde residan. Parecen
inmunes a la enfermedad los gitanos (sobre todo hdngaros), los
esquimales y algunas razas africanas como los bantles.

También los orientales tienen cierta resistencia: sélo un chino de cada
115.000 padece esclerosis multiple®®. Y algo parecido ocurre con los
japoneses, aunque vivan fuera de su pais: en Seattle (Washington) hay

" Los intocables de Elliot Ness se hicieron famosos por su incorruptibilidad en la lucha contra el
hampa (Al Capone).
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mesetas, posiblemente para vigilar las costas por donde
frecuentemente llegaban invasores' .

También la mitologia apoya su origen genético muy especial: Cerdefia
fue colonizada por cuarenta de los hijos de Hércules, conocidos por
los Tespiades".

LA MIELINA QUE NO MADURO

Hace un siglo empieza la teoria de que en los enfermos hay una
peculiaridad de nacimiento, constitucional. Las autopsias revelan una
una inmadurez de la mielina que, en algunos aspectos, se corresponde
con la de un nifio de seis afios.

Esta mielina mal desarrollada (o mal conservada) seria susceptible a
degradarse por una combinacién de los factores habitualmente
implicados (genéticos, ambientales, infecciosos e
inmunolégicos)®*47,

TEMPERAMENTO INMUNOLOGICO

En el cromosoma 6 esta codificado el modo en que se defiende
nuestro organismo, el modo en que reacciona ante un factor
"enemigo" (o que considera enemigo). Como vimos, en él esta la clave
de nuestra manera de defendernos, de reaccionar ante agresiones
reales o inventadas, y es peculiar para cada individuo. Lo mismo que

" Cerdefia fue invadida por barcos fenicios, romanos, bizantinos, genoveses, espafioles, etc. Sus
habitantes continGian mirando al mar con temor, sintiendo que el que por alli llega quiere despojarles.
Lo dice el refran sardo: Chi venit da'e su mare furat (el que viene por mar es un ladron).

" Cuando Hércules fue a cazar el ledn de Citeron se alojo durante 50 dias en casa del rey Tespio,
empefiado en tener descendencia del héroe. Cada noche le invitaba a acostarse con una de sus 50 hijas
y Hércules, con el ardor de sus 18 afios, dej0 embarazadas a todas menos a una (luego virgen
sacerdotisa). Como la mayor y la menor de las hijas de Tespio tuvieron gemelos, los nietos (los
Tespiades) fueron 51, aunque s6lo 40 colonizaron Cerdefia.



43

en psicologia, cada persona reacciona de modo diferente ante una
adversidad, segin su temperamento o cardcter. Pues bien, nuestro
"temperamento™ inmunolégico depende del cromosoma 6, de como
tenga organizadas sus secuencias de aminoacidos y en concreto los
que se conocen como HLA',

Al nacer tenemos una configuracion especial de estos aminoacidos,
nuestro genotipo HLA. La predisposicion genética a la esclerosis
maultiple se ha asociado con las regiones denominadas DR2 y parece
probable que sea mediada por los llamados MHC, complejos de
histocompatibilidad, del tipo 113,

UNA EUROPA RACISTA

La frecuencia de esclerosis multiple en las naciones europeas muestra
grandes diferencias. Ni el clima, ni la latitud, ni otras causas
ambientales pueden justificarlas; los factores son tan complejos que
encontramos variaciones importantes incluso dentro del mismo pais.
Si se hace un estudio comparativo, la etnicidad (las diferentes razas)
es el Unico dato que puede explicar medianamente la distribucion de la
enfermedad en el continente*®.

CUATRO PUEBLOS EN PROMISCUIDAD/

Israelies, palestinos, jordanos y kuwaities viven cerca, quiza
demasiado. Por cuestiones socio-politicas, cuatro razas se han

' Las siglas HLA (del inglés, Human Leukocyte Antigen) designan unas moléculas conocidas como
antigenos leucocitarios humanos. Son de dos tipos (HLA 1y 11) y de ellas depende nuestro sistema
inmunitario. MHC (Major Histocompatibility Complex) son los complejos de histocompatibilidad,
otras sustancias decisivas para la respuesta inmune normal.

I promiscuidad significa mezcla o tendencia a mezclar (demasiado): del latin pro- (tendencia a) y —
miscere (mezclar). Muchos usan mal esta palabra dandole connotacion sexual (¢quiza porque los que
viven demasiado juntos terminan por estar revueltos?).
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ASI EN LA MUJER COMO EN LA RATA

La mayoria de enfermedades autoinmunes afectan a la mujer mas que
al hombre: artritis reumatoide, miastenia, sindrome de Sjogren,
tiroiditis y lupus eritematoso™’. Y lo mismo ocurre en conejas,
ratonas y otras hembras utilizadas en laboratorio: en ellas es mas facil

producir encefalomielitis alérgica experimental®’ o diabetes murina.

La mujer y otras hembras tienen una mayor tendencia a la
autoagresion inmune, a que sus propias defensas se vuelvan contra
ellas. Alguien hablaria del "masoquismo inmunologico” de la hembra.

TANTO EN VARON COMO EN RATON

Los varones tienen menos posibilidades de sufrir esclerosis multiple.
En los machos de otras especies no se da espontdneamente esta
enfermedad, pero ocurre algo parecido con su equivalente de
laboratorio, la encefalitis alérgica experimental: es muy dificil
inducirla en machos jovenes mientras que las hembras son
susceptibles®’.

Los varones con esclerosis multiple son la mitad que las mujeres' y
sus sintomas empiezan mas tarde (tres afios después). Pero hay maés

hombres con evolucién crénico-progresiva, mas invalidante®®.

DE MADRES A HIJAS

La esclerosis maltiple no se hereda o transmite por los modelos
mendelianos conocidos, hay algo en el ambiente que debe facilitarla,

" EI predominio en la mujer tiene excepciones: algunas comunidades de los Cérpatos® tienen la
misma proporcién, y entre los turcochipriotas hay mas varones que mujeres con esclerosis*®2.
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4. La esclerosis multiple es ambiental

Vimos que la genética es importante para sufrir esclerosis mdaltiple,
pero no basta: algo en el ambiente debe desencadenarla. Hay muchas
personas “predispuestas” hereditariamente y que nunca la tendran.
Otras, con los mismos genes, si la van a desarrollar porque en cierto
momento ocurrié algo en su entorno. Ignoramos si ese algo fue un
virus, un toéxico, un clima, una dieta especial u otra cosa. Solo
sabemos que el “contacto” se produjo en la infancia o la adolescencia,
y que los sintomas aparecieron cinco, diez o veinte afios después.

ES MALO ALEJARSE DEL ECUADOR

El riesgo de padecer esclerosis multiple depende de la latitud
geografica: tienen mas probabilidades los que residen lejos del
ecuador (sobre todo en la infancia-adolescencia). En regiones
tropicales no se habla de esclerosis mdltiple. Por cada 100.000
habitantes, en Florida hay 15 pacientes; pero suben a 80 en Boston y
a méas de 100 en Escandinavia o Islandia® .

En nuestro hemisferio, mientras méas al norte, hay mas casos y mas
graves: por cada paciente muerto en Nueva Orleans (30° latitud norte)
mueren cinco en Boston (42°), y si un estadounidense emigra al norte
del pais, aumenta su riesgo de padecer esclerosis multiple?”. Lo
mismo pasa en Japon, aunque los japoneses son menos vulnerables a
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la enfermedad. En el hemisferio autral la enfermedad también

predomina en las zonas més alejadas del ecuador, ahora las surefias®**.

LA CARRERA DE FAETON

En Etiopia, Libia y otras zonas desérticas y soleadas no hay esclerosis
maltiple. Segun la mitologia, los desiertos se formaron tras la alocada
carrera de Faetdn, hijo de Helios, que consiguié que su padre le dejase
Ilevar un dia el carro del Sol. Los briosos corceles que movian el astro
alrededor de la Tierra (la mitologia griega es pre-copernicana) se
desbocaron y en algunos sitios se acercaron demasiado a la Tierra,
abrasandola 'y dejando regiones aridas y desérticas.

Las zonas geograficas a las que se acercod Faeton' en su carrera no
tienen pacientes de esclerosis multiple: el desierto y el sol les
protegen. Los etiopes (“caras quemadas” en griego®) no la padecen.
El clima y la cantidad de radiacion solar influyen en la aparicién de

esclerosis mltiple*””, que prefiere regiones frias y luviosas®®.

INVASORES DE LA SEGUNDA GUERRA MUNDIAL

El soldado era inglés y acababa de cumplir veinte afios cuando llego a
la isla. No sabia que medio siglo después seria acusado de introducir
una terrible enfermedad. Formaba parte de un batallon britanico

' Faetdn (el Brillante) consiguio que su padre (Helios/Apolo) le permitiese llevar un dia el carro del
Sol, que gira sobre la Tierra tirado por cuatro briosos caballos. Los animales se desbocaron y el sol
perdi6 su rumbo: en algunos puntos se alejo de la Tierra (se formaron los polos) y en otros momentos
se acerco demasiado (dando origen a los desiertos). Lo cuenta Ovidio en Las metamorfosis:

Se aproximan a la Tierra...jY qué estragos ha de presenciar!. Se calcinan arboles, campos, ciudades,
personas! jCada montafia es un Etna en erupcion! (...) Se retiraba el Nilo a los extremos del mundo.
(...) De esta aventura fogosa dicen que le qued6 a Etiopia su tono moreno y a Libia su tierra yerma.
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EL VIRUS REZAGADO Y LA VACUNA TARDIA

Las enfermedades propias de la infancia deben pasarse “a su tiempo”,
y las vacunas administrarse cuando se debe. O pueden aparecer
problemas. En un grupo de pacientes de esclerosis mdultiple se
descubrio que les habian vacunado de la polio muy tarde, con 15 afios
cumplidos®. En otros, las infecciones infantiles “habituales"
(sarampidn, varicela, tosferina y otras) ocurrieron mas tarde de lo
habitual (estadisticamente)®®**°. En algunas nifias se adelant6 la
menarquia (la primera menstruacion) lo que aumentd el riesgo de
padecer enfermedades “infantiles” después de la pubertad®®.

UNA INFECCION DISPARA LA EM

La esclerosis maltiple es un trastorno inmunologico, de base genética
y/o' ambiental, que en un momento dado se desencadena por un
Virus94,242

Desconocemos qué virus" (en forma de infeccion o de vacuna) pudo
actuar durante la nifiez y favorecer la aparicion de esclerosis multiple
en la edad adulta. Y no tiene por qué ser un solo germen, sino que
esta enfermedad autoinmune seria la “via final conjunta” de varias
infecciones comunes en la infancia, en un orden o intensidad
determinado, sobre un nifio predispuesto®.

' Siempre evito la expresion y/o (tomada del lenguaje de la I6gica: and/or). La uso aqui s6lo para
atacarla, aliado con Lézaro Carreter®: "Si esta sandez progresa, dispongdmonos a asistir a una
merienda en que nuestra anfitriona nos pregunte: ¢Quiere usted chocolate y/o leche? "

Se sospecha de muchos virus: sarampion, rabia, herpes simplex, parainfluenza 1, scrapie,
paramixovirus, coronavirus, virus V del simio, HTLV-1. Estuvo de moda el herpes-virus 6 humano,
pero los seroanticuerpos (IgG) de enfermos en diferentes estadios no dan diferencias con los
controles®?,
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PASARSE DE DEFENSAS

Hiperactividad inmunoldgica: las reacciones de defensa son excesivas
y descontroladas en los pacientes con esclerosis. Su sistema
inmunoldgico pierde el control y responde exagerada e
inadecuadamente a virus o a otros elementos extrafios. Esta es la idea
actual tras comprobarse que los enfermos de esclerosis producen
exceso de anticuerpos no sobre uno sino sobre multiples virus*®. Y
esto se ve en suero, pero aun mas al analizar el liquido cefalo-
raquideo. La cuestion no seria que reaccionan a un virus latente, sino
que estos pacientes reaccionan mal ante gran cantidad de agentes
virales.

UNA ENFERMEDAD SISTEMICA

En la esclerosis multiple la caracteristica genética que se transmite es
una condicion sistémica, asintomatica en principio, y no limitada al
sistema sistema nervioso; hay otras alteraciones como las de los
leucocitos'®. Posteriormente, el ambiente seria determinante en la
evolucion del rasgo genético heredado; esto explicaria la baja

concordancia entre gemelos monozigéticos*™®.

CADA VEZ HAY MAS ESCLEROSIS MULTIPLE

Voluble cual veleta de campanario, la esclerosis multiple es inestable
hasta en su frecuencia. En el mismo pais la incidencia varia por afios o
periodos cortos: en Noruega®’ aumentd mucho en el periodo 1975-
1985. En las islas Shetland® la incidencia ha disminuido y el descenso
comenzo entre 1951 y 1968.

En Noruega se han descrito claras fluctuaciones periodicas de la
incidencia™®. Otros dicen que los cambios de incidencia son a costa de
una determinada forma evolutiva, lo que apuntaria a que hay varios
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afios viaja a Suecia nunca tendra esclerosis, pero si lo hace recién
nacido tiene posibilidades de tener la enfermedad aunque menos que
los suecos de pura cepa. Los estudios con emigrantes apoyan la
importancia del factor ambiental con wun largo periodo de
incubacign'0%168:28,

GENETICA Y AMBIENTE, ENREDADOS

La genética es pues muy importante, pero los que contraen la
enfermedad tienen que haber estado en contacto con algun factor
ambiental antes de hacerse adultos. Algo ocurre pues antes de los 15
afios que, en personas genéticamente predispuestas, desarrolla la
esclerosis. Sea cual sea su raza, un emigrante recién nacido adquiere
el riesgo de la zona a la que va. Si el que emigra es ya un adolescente

lleva consigo el riesgo del pais en que pasé su infancia®®.

Hay datos claros sobre la base genética de la enfermedad y sobre la
necesidad de que contribuya un factor ambiental*!3413458:450520
los conocimientos actuales, parece claro que la coincidencia de ambos
factores ha producido un trastorno de base autoinmune en un paciente.
Genética y ambiente se han enredado, como las zarzamoras en los
vallados'.

' La metafora original se refiere a la enfermedad que algunos Ilaman amor: "Tus ojos y los mios se
han enredado, como las zarzamoras en los vallados". Aparece en un poema de Miguel Hernandez.
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5. Los sintomas principales

La esclerosis maltiple puede producir casi cualquier sintoma. Las
lesiones, pocas 0 muchas, atacan al azar cualquier parte del sistema
nervioso. Ver doble o borroso, andar como borracho, sentir
hormigueos en los brazos o las piernas acartonadas, es lo mas
frecuente. También, molestias al orinar o hacer de vientre, problemas
sexuales o trastornos del caracter. Cualquier cosa es posible.

El modo en que aparecen estos sintomas (el curso clinico) es
impredecible. Lo més frecuente es que lleguen en forma de "ataques™
(brotes) que luego repiten (recurrentes), alternando con periodos de
mejoria. Otras veces los trastornos van progresando lenta e
insidiosamente.

DISPERSOS EN EL TIEMPO Y EN EL ESPACIO

Lo caracteristico de los sintomas es la dispersion. Se dispersan en el
tiempo: unos sintomas aparecen antes, otros después, con distancias
de meses o0 afios. Y se dispersan en el espacio nervioso: el dafio al
cerebelo da temblor, la lesion de las fibras sensitivas produce
hormigueos, se ve doble porque hay una placa en el tronco, y las
piernas no se mueven porque la via piramidal esta afectada.

La enfermedad dispersa por antonomasia es la esclerosis multiple.
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EL COMIENZO DESAPERCIBIDO

Es raro que el paciente llegue al neurdlogo al primer brote. En el
comienzo suelen coincidir dos 0 mas sintomas leves, que duran poco y
son subjetivos (los nota el paciente pero los demas no “los ven”). La
mitad de los pacientes empieza por "hormigueos” o cansancio de una
extremidad, y uno de cada cuatro por molestias visuales. Lo que hace
que vayan al meédico son los sintomas mas llamativos (menos
frecuentes al principio) como parélisis, ceguera o problemas de
equilibrio importantes.

SINTOMAS AVANT-LA-LETTRE

Son los sintomas "anticipados" (avant-la-lettre)', los que ocurrieron
antes del diagndstico. El paciente no les dié importancia, o los olvido,
pero el médico insistird para saber cuando empez6 realmente la
enferemedad: aquellas molestias en la pierna que achacaron a
"ciatica”, los dias que pasé viendo doble “hasta que le pusieron gafas”,
0 esa temporada con vertigos después de pasar “la gripe".

MINUTOS, HORAS, DIAS, SEMANAS O MESES.

¢ Cuénto tardan en aparecer las molestias? Todo sigue siendo variable,
pero aproximadamente sigue la regla de los quintos (1 de cada 5): de
cada cinco pacientes, uno desarrolla los sintomas en cuestién de
minutos (formas superagudas), uno lo hace en horas (subagudas), uno
en pocos dias (agudas), uno en semanas (subcronicas) y en otro se
prolonga durante meses (formas crénicas, que resultan mas frecuentes
después de los 45 afios)®.

' Avant-la-lettre es un galicismo culto y significa "por anticipado”. Originariamente se denominaban

asi las pruebas, de una estampa sacadas antes que le afiadiera inscripcion o letra alguna. Esas copias,

por ser las primeras, todavia no habfan "“fatigado" la plancha y, por tanto, son las mas apreciadas®®.
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LOS SINTOMAS MAS FRECUENTES

Cuando la enfermedad se establece, el sintoma mas frecuente (casi la
mitad) es la debilidad muscular: va desde una sensacion de fatiga
“general” a la paralisis completa de determinada zona. Sigue la
neuritis optica, en 4 de cada 10 pacientes. Un tercio tiene trastornos
sensitivos (desde sensaciones anormales a verdadera anestesia). En la
cuarta parte de los casos veremos temblor cerebeloso o problemas de
coordinacion. Y algo detras va la frecuencia del nistagmo, la diplopia
(vision doble) o la incontinencia.

LA FATIGA QUE NADIE RECONOCE

La fatiga es el sintoma del que méas se quejan los pacientes de
esclerosis multiple®**. Se cansan o agotan pero nadie les hace caso.
Como no hay nada paralizado, no lo reconocen ni los familiares
("siempre te quejas de que estas cansado y no tienes motivo™) ni el
médico (la fatiga no es un signo objetivo, no se puede medir). A veces
ni el propio enfermo sabe como definirla.

MESENCEFALO Y FATIGA

La sustancia reticular ascendente es un conjunto de neuronas que
interviene en la vigilia y en mantenernos activos. Se sitla en el tronco
encefalico, principalmente en sus porciones altas (mesencéfalo).
Precisamente alli hay aparecen mas lesiones desmielinizantes cuando
hacemos resonancia a los pacientes que més se fatigan™®®3.

MEDULA ESPINAL Y PARALISIS



68

La debilidad muscular puede ser intensa y producir verdadera parélisis
de una 0 mas extremidades. Es una paralisis espastica, es decir, con
aumento del tono muscular y exageracion de los reflejos tendinosos.
Se produce porque hay placas en la médula espinal y, concretamente,
en la via motora piramidal, que trae del cerebro las dérdenes para
ejecutar movimientos voluntarios.

En estos enfermos aparece el signo de Babinski: al rascar la planta del
pie, los dedos, en lugar de flexionarse como en una persona normal,
se extienden, en especial el dedo gordo.

MEDULA ESPINAL Y ATAXIA

Si las placas afectan la médula en los cordones posteriores, los que
Ilevan la sensibilidad profunda, el individuo es capaz de sentir el dolor
y cierta modalidad de tacto, pero no recibe informacion adecuada de la
posicion de sus articulaciones ni del terreno que pisa.

Entonces, al caminar, no tiene datos de como se mueve y su marcha
resulta incoordinada, atdxica: va dando tumbos como si estuviese
borracho. La falta de informacion que le viene de los pies y
articulaciones la compensa con la vista, mirando hacia abajo
continuamente mienstras camina. Cuando el neurologo le explora, le
hace cerrar los ojos con lo que el paciente, falto de toda informacion,
cae: es lo que se conoce como prueba de Romberg.

LA VISTA PERDIDA Y HALLADA

Subitamente, en horas o pocos dias, se pierde la vision de un ojo y
acude al oftalmologo que diagnostica neuritis optica. EI 90 % de los
casos recupera espontaneamente la vision pero puede ser el comienzo
de la esclerosis maultiple. No todas las neuritis Opticas pasan a
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6. Mente, afectos y personalidad

Muchos médicos creen que la esclerosis multiple no produce
trastornos mentales, o que solo aparecen en enfermos graves de larga
evolucién®. De hecho, el examen neuroldgico de rutina s6lo descubre
alteraciones cognitivas en el cinco por ciento?¢293%,

Sin embargo, la mente, los afectos y la personalidad se alteran en la
mayoria'. Las causas son primarias (por dafio neuroldgico) y
secundarias (por estrés y por la forma de adaptarse a una enfermedad
cronica). A veces provocan mas incapacidad que las secuelas fisicas.

LA ESTUPIDA INDIFERENCIA

Algunos pacientes con esclerosis multiple dan la sensacién de que no
les importa nada su enfermedad. Charcot le llamd “estupida
indiferencia” y Vulpian habl6 de "optimismo morboso™ para describir
que su animo es demasiado positivo.

Muestran euforia, un estado de alegria, despreocupacion o incluso
jubilo, que resulta patologico; es una forma de reaccionar inapropiada
para los problemas que sufren. La euforia indica que hay lesiones en
la sustancia blanca de los lobulos frontales, y siempre se acomparia de
signos de afectacion cerebral®*°".

' Con un siglo de retraso se confirma?®#? lo que Charcot habia dicho: “En cierta etapa de
la enfermedad hay un notorio debilitamiento de la memoria, los conceptos se forman con
lentitud, las facultades intelectual y emocional estan embotadas en su totalidad" ™.
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DETERIORO DESDE EL PRINCIPIO

Las pruebas que usamos para medir la demencia de Alzheimer no
sirven en los pacientes con esclerosis multiple porque la mayoria
conserva la inteligencia general y el lenguaje™®. Pero con test
especiales la mitad muestra un ligero deterioro cognitivo desde el
principio de la enfermedad®?°4%®4%’ 'y més en los dias siguientes a
un brote™®.

Con los afios se afecta la capacidad visuo-espacial, el calculo, la
memoria reciente, la atenciéon, el modo en que se procesa la
informacion (verbal) y la abstraccion o formacion de conceptos®™®. A
los tres afos, uno de cada cinco pacientes tiene un deterioro mental
importante!?#232239428 y gon |os més incapacitados®.

LA CORTEZA DESCONECTADA

Las alteraciones cognitivas se producen porque las lesiones de la

sustancia blanca “desconectan” la corteza cerebral, la aislan®®.

En la resonancia hay lesiones alrededor de los ventriculos, muchas
confluentes, sobre todo en cuerpo calloso, y en el SPECT se aprecian
defectos en l6bulos frontales™®*"**°. Puede verse el tercer ventriculo
dilatado y cierto grado de atrofia cortical*®.

LAGUNAS BIOGRAFICAS

Cuando falla la memoria casi siempre se olvidan las cosas inmediatas
0 recientes (donde dejamos el boligrafo), pero se recuerdan bien los
sucesos antiguos (el servicio militar, los comparieros de colegio).
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ESA CARA NO ME SUENA

Algunos tienen dificultades para recordar la cara de personas
conocidas, o para distinguir las emociones de un rostro®™°. EI nombre
técnico es prosopagnosia (de prosopos = rostro o persona y agnosia =
falta de conocimiento) y resulta tipico de lesiones cerebrales derechas
(parte posterior) que trastornan la percepcion visual o la forma en que
se procesa la informacion visuoespacial.

LA RISA QUE DE CAUSA LEVE PROCEDE

En ocasiones rien o lloran sin causa suficiente. Esta risa o llantos
patolégicos indica una labilidad emocional**® que vemos en uno de
cada diez pacientes.

No hay relacion con los brotes, ni con depresion o ansiedad. Sin
embargo, en los pacientes con "risa patologica” se observa un
deterioro de su cociente intelectual™. No necesitd Cervantes’
estudios estadisticos para intuirlo en "El Quijote": "Denota mucha
memez la risa que de causa leve procede”.

LA DEMENCIA ES RARA

En algunos pacientes de larga duracion, muy incapacitados, el déficit
mental puede ser muy intenso, con alteraciones cognitivas y de
comportamiento, constituyendo una verdadera demencia', pero
afortunadamente esto es raro en la esclerosis multiple.

' La Demencia es una alegoria medieval que representa a un hombre harapiento, con una
cachiporra, avanzando entre piedras, probablemente arrojadas contra él por la chiquilleria, segin la

mala costumbre de apedrear a los locos***.
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7. Sexo, esfinteres y otros sintomas.

El sexo, motor de la vida, es importante, sobre todo en personas
jévenes como las que padecen esclerosis maltiple. Unos contintan con
normalidad sus relaciones sexuales y otros tienen problemas. Cuando
los hay, coinciden problemas urinarios o depresién®*?* y aumentan
conforme pasan los afios®®. Aqui los veremos junto a otros sintomas
poco frecuentes de la esclerosis maltiple.

EL FETICHISTA

En la empresa le consideraban un sujeto normal hasta que empez6 a
coleccionar ropa interior. Los compafieros descubrieron que
trabajaban junto a un fetichista sexual y el diagnéstico lo dio la
resonancia magnética: tenia placas desmielinizantes en el Iébulo
frontal y en el temporal®’. Era un caso aislado de exceso o desviacion
sexual, como el que describi6 Freud. Sin embargo, en los pacientes de
esclerosis, lo habitual es lo contrario.

GALLINA QUE NO COME ES QUE HA COMIDO

Al marido dejé de interesarle el sexo. No es que fuese impotente,
simplemente que nunca intentaba tocarla. La mujer, joven, guapa y
otrora bien requerida, lo consulté con una amiga. Su respuesta fue
rotunda y la adorné con metafora de corral: “Gallina que no come es
que ha comido; eso es que tiene una amante”.
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Ninguna de las dos sabia que el hombre tenia esclerosis maltiple. En
el 65 % de estos pacientes disminuye su actividad sexual y, a veces,
incluso antes del diagnostico. Después de saberlo, uno de cada tres se

hacen indiferentes al sexo, ni siquiera les interesa hacer el amor®®.

ERECCION, LUBRICACION Y PLACER

Los hombres padecen mas disfunciones sexuales. De cada tres varones
con esclerosis, dos tienen erecciones demasiado cortas o débiles que
impiden la penetracion. El problema de las mujeres es de lubricacion.
El orgasmo resulta dificil y tanto hombres como mujeres disfrutan
menos que antes. La falta de orgasmo se ve mas en los que tienen
sintomas piramidales y placas en el tronco del encéfalo®.

LA ERECCION ES COMO HINCHAR UN GLOBO

No basta con llenar el globo de aire, hay que evitar que salga. En la
ereccion normal, la excitacion relaja los musculos de las arterias y el
pene se llena de sangre, pero luego hay que cerrarle la salida. Hay
artilugios que imitan ese proceso. El pene flaccido se introduce en un
tubo de vacio donde hacemos una presion negativa (manual o
automaticamente) con lo que entra sangre al miembro y se produce una
ereccion. Para mantenerla, se coloca en la base del pene una cinta de
goma que no deja salir a la sangre (no debe tenerse mas de 20
minutos)™*°. El consejo del médico es imprescindible.

MASTURBACION NATURAL O ARTIFICIAL

Algunos hombres no tienen ereccién por problemas psicoldgicos, otros
se excitan sexualmente pero tienen las vias descendentes lesionadas y la
"orden" no llega a la médula sacra que es la que interviene en la
ereccion. Si esta intacta el reflejo medular de ereccion existe, solo que
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en lugar de desencadenarlo mentalmente, habra que provocarlo a nivel
local, estimulando directamente el pene mediante masturbacion natural
(personal o asistida por la pareja) o con un vibrador. Si es necesario,
luego se recurre a la cinta de goma en la base del pene para prolongar la
ereccion.

LA INVITO A CENAR Y "VIAGRA" DE POSTRE

La Viagra es la droga de moda; mejora mucho la ereccion (no se asegura
la eyaculacién) y es tan facil de usar que no importa lo que cueste (mas
de mil pesetas la sesion). En el periddico americano ”USA Today”
leimos el comentario de un cincuentdn que us6 durante afios las
engorrosas inyecciones de pene, y ahora ha descubierto el milagroso
farmaco: "Ahora todo es natural, simplemente invito a cenar a la chica
y me tomo una Viagra en el postre”. Las acciones del laboratorio
fabricante se dispararon en bolsa (aunque luego aparecieron algunas
complicaciones del tratamiento).

LUBRICACION PSIQUICA, REFLEJA O CON CREMA

Cuando una mujer se excita sexualmente, su vagina se humedece: es una
lubricacion de origen psiquico, que puede fallar en las pacientes de
esclerosis bien por falta de libido o porque estan lesionadas las vias
descendentes. Entonces la lubricacion se puede obtener de modo reflejo,
como en el hombre, con masturbacion natural o artificial previa al coito.
En altimo caso hay cremas lubricantes.

UNA TOALLA ENTRE LAS PIERNAS

En las mujeres con espasticidad de adductores los muslos estan cerrados
lo que supone un problema para la penetracion. Se puede intentar el
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raros casos hay que recurrir a la colostomia (intervencién quirurgica
para expulsar las heces a través de una bolsa en la cara abdominal);
nunca se hara antes de que pase un afio y se hayan ensayado las otras
medidas.

UN RELAMPAGO RECORRIO MI ESPALDA

"Fue al flexionar el cuello, de repente senti como un relampago, una especie de corriente
eléctrica que recorrié toda mi espalda, hasta las piernas donde senti hormigueos. Dos o
tres veces mas me ocurrio al agachar la cabeza. Luego, ya no aparecia”.

El paciente estd describiendo el signo de Lhermitte', muy
caracteristico de esclerosis multiple (aparece en uno de cada tres
pacientes) aungue no es patognomoénico" pues también puede
observarse en otras patologias de la médula cervical, principalmente
por espondilosis 0 postraumaticas: una pequefia cicatriz en las
meninges medularres puede producirlo®®®. Si este signo aparece de
modo aislado en una persona joven debe descartarse una posible
esclerosis multiple.

TEST DEL CALDARIUM

En realidad se llama test del bafo de agua caliente pero como esa era
una aficién romana la he nombrado como ellos (Caldarium)™. Si a un

" Signo de Lhermitte: cuando el paciente flexiona el cuello, una sensacién de calambre o electricidad
(habitualmente desagradable) desciende por su espalda hasta las piernas. Se observa en la esclerosis
multiple, pero también en traumatismos y otras patologias de la médula cervical.

i Un sintoma o signo es patognomanico (del griego, pathos= enfermedad y gnosis= conocer) cuando
su sola presencia delata (da a conocer) una determinada enfermedad. Por ejemplo, la elevacién de la
glucemia es patognomoénica de diabetes (salvo circunstancias muy especiales).

il Cuando los exquisitos romanos se bafiaban diferenciaban entre Caldarium (sala de bafios calientes),
Tepidarium (templados) y Frigidarium (frios). También disponian de una especie de piscina no
climatizada, la Natatio. Esta distribucion se observa bien en las Termas de Caracalla (Roma)**2.



97

paciente de esclerosis mdltiple se le da un bafio caliente pueden
reproducirse sus sintomas e incluso aparecer otros nuevos. Por ello no
es aconsejable su uso. ElI 80 % de los pacientes empeoran tras la
hipertermia, y el 60 % con sintomas “nuevos”. Los trastornos suelen
mejorarse al pasar dos o tres horas, e incluso algunos tienen una fase
de rebote con “bienestar”. La base cientifica es que la temperatura
elevada hace maés lenta la conduccion nerviosa que ya de por si es baja
por la ausencia de mielina, aunque se implica a otros factores (calcio
sérico, bloqueo de los canales de iones, cambios circulatorios,

proteinas y otras sustancias producidas por la hipertermia, etc.)*’.

CIEGO DESPUES DEL EJERCICIO

En algunas personas el ejercicio provoca una ceguera transitoria
(sintoma de Uhthoff') y suele desenmascarar una neuritis éptica que
estaba latente. Tiene una base similar a la de la prueba del bafio
caliente: determinados subproductos del metabolismo e incremento de
temperatura durante el esfuerzo provocan un transitorio bloqueo de la

conduccién en un nervio dptico que esta ya desmielinizado*®.

SINTOMAS TIPICOS PERO RAROS

Hay algunos sintomas raros de ver en estos pacientes pero que cuando
se dan, orientan mucho el diagnostico. Dos ya los vimos: el signo de
Lhermitte y la oftalmoplejia internuclear. Otros son las mioquimias
faciales (los musculos de la cara se mueven espontaneamente) que hay
que diferenciar de tics benignos; algunas convulsiones tonicas
dolorosas (por afectacion del tronco del encéfalo) y la aparicion de
neuralgia del trigémino en un joven (lo veremos en el diagndstico).

" Wilhelm Uhthoff fue un célebre neuro-oftalmélogo, posiblemente el primer clinico que se dedicé a
esta subespecialidad a caballo entre la Neurologia y la Oftalmoélogia.
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"ME NACE UNA ZARZA ENTRE LAS INGLES"

Otros dicen "siento papel de lija entre los dedos"”, "unos gusanos
moviéndose en el vientre”, o "agua caliente que fluye dentro™. Estas
sensaciones anormales pueden ser vividas y tan extrafia e imaginativa
su descripcion que el paciente es calificado de histérico.

Se llaman parestesias (de para -anormal- y estesia -sensacion) y
pueden verse en otras enfermedades neuroldgicas pero en la esclerosis
maltiple y en la histeria son especialmente extrafias. Son mas
frecuentes que la hipoestesia o anestesia (déficit o ausencia de
sensacion). Pueden ser muy variadas en su calidad y el paciente suele
describirlas con términos raros. A veces es una sensacion de prurito o
picor®”. También cambia su topografia: ayer las sentia en la pierna
derecha y hoy en el brazo izquierdo, o en los genitales. Antes de que
dispusiésemos de resonancia magnética no se explicaban
anatdbmicamente estas parestesias, tan raras y curiosas que Sse
consideraban manifestaciones histéricas.

MOVER UNA MANO QUE NO SIRVE

El paciente mueve la mano pero no le sirve porque le falla la
sensibilidad articular (no sabe en qué posicion tiene el miembro). La
causa es una placa en los cordones posteriores de la médula cervical,
que ademas disminuye el tacto fino. Puede sentir calor o dolor y la
fuerza y reflejos son normales, pero su mano estéd “desconectada”, no
sabe en qué postura la tiene, y termina por no usarla.

' El verso es de un amigo, Antonio Enrique®’, poeta de sensibilidad tan extraordinaria que recuerda a
veces lo que, menos cultamente, dicen los enfermos con esclerosis o histeria: "Te nace una zarza
entre las ingles / un alacran y espigas locas crecen en mi pecho / ...
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8. El diagnostico'

Para diagnosticar esclerosis multiple hay que combinar lo que cuenta
el paciente, lo que ve el médico y lo que dicen las pruebas.

Primero el paciente cuenta sus molestias subjetivas (sintomas) y el
orden en que aparecen (historia clinica o anamnesis). Luego, el
médico, con ayuda de martillo, aguja o diapason, hace una
exploracion neuroldgica que va a recoger signos objetivos (si los
reflejos estan bien, si hay anestesia, la forma de caminar, etc.).
Finalmente, se piden pruebas complementarias: anlisis, resonancia
magneética, puncién lumbar, potenciales evocados y otros.

UNIDAD EN LA DIVERSIDAD
Se diagnostica cuando coinciden varios sintomas que, sin ser ninguno
de ellos especifico, forman un conjunto bastante caracteristico, mas

tipico cuanto mas avanza la enfermedad.

Con los afios se suceden brotes y se van sumando sintomas que ya no
pueden justificarse por una lesion unica.

' Diagnostico procede del griego: dia (separar) y gnosis (conocimientos). Aungue algunos enfermos
descontentos prefieren la definicién del "Diccionario del diablo” (Ambrose Bierce, 1911)%:
Diagndstico: pronostico de enfermedad que realiza el médico tomando el pulso y la bolsa al
paciente (en inglés hay un juego de palabras: the patient's pulse and purse).
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POSIBLE, PROBABLE O DEFINIDA

Para clasificar la enfermedad se usa el protocolo de Poser*® que
incluye datos clinicos y paraclinicos. Segun el nimero de brotes, la
evidencia de lesiones por los sintomas o por las pruebas realizadas se
habla de: esclerosis mdaltiple posible, probable o definida

(clinicamente, o por laboratorio)'*.

¢PARA QUE SIRVE LA PUNCION LUMBAR?

En manos expertas la puncion lumbar es poco molesta. Descarta otras
enfermedades y permite estudiar las inmunoglobulinas del liquido
cefalo-raquideo.  Suelen estar elevadas®®, en especial la
inmunoglobulina G 'y zonas especificas Ilamadas bandas
oligoclonales'. La elevaciéon es menor en varones y en las formas de

inicio tardio o crénico-progresivas".

La inmunoglobulina M se eleva algo menos (55 %) y se relaciona con
la actividad de la enfermedad: sube en los brotes y esta mas elevada

en los pacientes con més recaidas*®’.

LOS SENDEROS DE LA VISTA

Las fibras nerviosas conducen mejor los potenciales eléctricos si estan
envueltas en mielina; cuando falta mielina la conduccion es mas lenta.
Por eso, para diagnosticar esclerosis multiple se mide la velocidad a la

' Las bandas oligoclonales de inmunoglobulina G se obtienen haciendo electroforesis. Son bastante
especificas de esclerosis multiple, pero se pueden ver en otras inflamaciones como sifilis,

meningoencefalitis, y polirradiculoneuritis*’. El indice de 1gG tiene una sensibilidad del 63%,

especificidad del 65%, y la probabilidad de resultado positivo es 1.80 (2.4 sin corticoides)>®.

" En la mitad de pacientes la inmunoglobulina G también aumenta en suero lo que sugiere que el

trastorno inmunolégico es sistémico, que no se limita al tejido nervioso®®®.
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A BUEN JUEZ, MEJOR TESTIGO!

El juez de la esclerosis multiple es el médico. El diagnostica y
pronostica pero ya no solo con criterios clinicos. Su sentencia se
apoya ahora en un testigo excepcional: la resonancia magnética. Una
prueba indolora, sin complicaciones y que da testimonio veraz,
objetivo y preciso sobre la marcha de la enfermedad.

La Resonancia es muy sensible: detecta lesiones en el 90 % de los
pacientes. El problema es su falta de especificidad. En la esclerosis
multiple se ven areas brillantes periventriculares en la sustancia blanca
pero esto también puede verse en otras enfermedades inflamatorias o
vasculares. No es placa todo lo que “reluce™*: las areas hiperintensas
pueden indicar desmielinizacion pero también edema, gliosis o
pérdida de axones. Y son frecuentes los errores de diagndstico.

LA RESONANCIA NO ES INFALIBLE

Una Resonancia magnética normal no significa que no haya esclerosis
multiple; diagnostica mas del 90 % de los casos pero puede resultar
negativa si hay pocas placas y estan en la médula, tronco del encéfalo
0 nervios Opticos™®~?"; en estos casos hay que completar el
diagnostico con los datos clinicos, con potenciales evocados y con

estudio de liquido cefalo-raquideo.

En la fase T2 de la resonancia vemos mas “lesiones” de las que
realmente hay. Obtenemos imagenes menos especificas y que son mas
grandes que el area realmente dafiada; tienen poca relacién con la
incapacidad clinical?*?® pero sirven para valorar cémo evoluciona la
enfermedad®®.

T «A buen juez, mejor testigo” es un conocido poema de Zorrilla.
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RESONANCIA CON GADOLINIO

En la fase T1 de la resonancia podemos resaltar las imagenes
inflamatorias dando un contraste intravenoso como el gadolinio®®. Asi
conseguimos detectar “brotes” que ni siquiera han dado sintomas,
hasta 5 6 10 veces mas®"?*. Esto resulta muy (Gtil en ensayos clinicos
para valorar la eficacia de los nuevos tratamientos®*3%. Esta técnica
diferencia las lesiones "activas" de las que no lo son, pero pueden

confundirse las placas con zonas puramente inflamatorias**.

TRANSFERENCIA MAGNETICA EN LA RESONANCIA

La transferencia magnética es un nuevo sistema' que se aplica a la
resonancia para obtener imagenes de mejor calidad®*?. Se ven més
lesiones que en la resonancia convencional, mas nitidas y
contrastadas. También se ven mejor sus propiedades”, si son activas o
antiguas, por lo que esta prueba es mucho maés especifica.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La esclerosis multiple se puede confundir con muchas
enfermedades*®, y sélo citaremos la larga lista. Lupus eritematoso
sistémico®® (se han descrito casos de ambas enfermedades en la
misma familia*®), sindrome de Sjogren primario'?”*>, panarteritis
nodosa, enfermedad de Behcet, SIDA, paraparesia espastica tropical,
sarcoidosis*®®, encefalomielitis aguda diseminada, neuréptico-mielitis,

enfermedad de Lyme'®, enfermedad cerebrovascular, sifilis

menigovascular, angiomas medulares® o del tronco del encéfalo®®®,

' Es una técnica de contraste por irradiacion "off-resonance" del reservorio tisular de protones ligados
a macromoléculas inmoviles; se consigue un efecto de pérdida de sefial entre diversos tejidos, muy
marcado en el cerebro. Se acopla a la resonancia convencional sin necesidad de nuevo hardware.

" Para caracterizar las lesiones se mide la tasa de transferencia de magnetizacion (que indica el grado
en que se destruye la matriz macromolecular de un tejido).



111

sindromes paraneoplasicos, lesiones aparentemente tumorales en la
TAC®, heredoataxias, degneracién combinada subaguda de la médula

espinal, mielopatias de origen desconocido®®*™, leucodistrofias,

malformacion de Arnold-Chiari®?*,

LA NEURALGIA ERA ESCLEROSIS

Si una persona joven, sin problemas dentarios, acude con “neuralgia
del trigémino” hay que pedir una resonancia magnética porque puede

tratarse de una esclerosis maltiple™.

En conjunto es la tercera causa en orden de frecuencia, después de la
compresion por una arteria en el area prepontina y de un tumor que

presiona el nervio®®’.

EL VERTIGO NO ERA DEL OIDO

Cuando una persona tiene "vértigo" suele achacarlo a problemas con
"el oido" o "las cervicales". Las consultas de Otorrinolaringologia (y,
en menor medida, Traumatologia) pueden ser las primeras en atender
casos de esclerosis multiple que empezaron por vértigo agudo y que
fueron diagnosticadas de "laberintitis" aguda.

Y en realidad era una afectacion de la via laberintica, una neuronitis
vestibular, s6lo que por desmielinizacion de las fibras nerviosas
implicadas®*%*’. El paciente mejora en las semanas siguientes
(espontaneamente o ayudado por los sedantes vestibulares que se le
prescriben) y pasa desapercibido el comienzo de una esclerosis
multiple.
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9. ¢ Como evoluciona la enfermedad?

No sabemos como evolucionara cada caso. Antiguamente, al decir
esclerosis multiple se pensaba en silla de ruedas porque so6lo se
diagnosticaban los casos muy graves. Hay personas con esclerosis
maultiple que nunca se enteran de que la tuvieron, mueren de viejos y
se descubre en la autopsia.

El primer brote suele curar sin secuelas. Algunos pacientes solo tienen
dos brotes en toda su vida y se recuperan bien. En los que tienen
brotes frecuentes unos que mejoran mucho y otros van acumulando
secuelas hasta quedar incapacitados. Hay formas cronicas, sin brotes,

en las que van empeorando de modo lento y progresivo*®.

CRONOLOGIAi! DE LA ESCLEROSIS

Nace una persona con cierta carga genética que hace que su
“temperamento” inmunitario sea especial. Si antes de los quince afos
entra en contacto con el factor externo nocivo (un virus, cierto
alimento o téxico, determinado clima, etc.)" termina de trastornarse su

' Cronologia es el estudio de sucesos a través del tiempo. Viene del griego, cronos que significa
tiempo y que también simboliza a Cronos (Saturno para los romanos), dios del tiempo. Entre otras
cosas, Cronos castré a su padre (Urano) y devoraba a sus hijos (el famoso cuadro de Goya).

i .. L .
Si llega a la adolescencia sin haber tenido contacto con ese factor externo, no pasa nada aunque
estuviera predispuesto genéticamente.



117

Lo mas frecuente es que la enfermedad tenga exacerbaciones y
remisiones. Aparece un "brote" de sintomas de modo rapido (en horas
0 dias), se prolongan durante 6-8 semanas, y luego van disminuyendo
gradualmente, aunque no siempre del todo.

CUATRO TIPOS DE EVOLUCION

Muchos formas de evolucionar, que en la practica se reducen a cuatro:

1) En la forma benigna (10 % ) hay recaidas leves, intermitentes, con
recuperaciones casi completas.

2) La forma remitente-recidivante es la mas comdn (40 % de los
casos), con episodios de trastornos neurologicos agudos o subagudos,
a los que siguen periodos de mejoria y estabilizacion.

3) La forma secundaria cronica progresiva comienza como la anterior
(remitente-recidivante) pero luego empeora paulatinamente, sin fases
claras de remision, y se va produciendo una lenta acumulacién de
signos y sintomas neuroldgicos.

4) La forma progresiva primaria: desde el principio la enfermedad
tiene una evolucién crénica', no se ven recaidas ni remisiones, sino

que los sintomas van empeorando lenta e inexorablemente™**.

EMPIEZA A LOS 27 ANOS

La esclerosis maltiple suele comenzar entre los 20 y 35 afios”” (media

de 27 afios'. Hay algunas diferencias entre hombres y mujeres, entre

"Enla resonancia, las formas progresivas tienen méas lesiones infratentoriales y mayor tendencia a
confluir?!, Las progresivas desde el principio muestran menos lesiones inflamatorias (3 por afio) que
las formas secundariamente progresivas (18 lesiones anuales, usando gadolinio). Sin embargo, una
vez que se hacen progresivas, sean primarias o secundarias, el deterioro clinico es similar.
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blancos y negros, entre razas y entre latitudes. La enfermedad
comienza mas tarde en hombres y en los lugares en que es menos
frecuente. Es como si, alli, la causa que desencadena esclerosis

maltiple ademéas de menos frecuente fuese menos eficiente?’”.

ETAPA REVERSIBLE

Al principio los sintomas suelen ser reversibles (ver Cap. 2). En
realidad en la esclerosis multiple hay remielinizacion aunque
habitualmente incompleta y su cuantia cada vez menor. En los
primeros afios de la enfermedad es cuando cabe esperar que las

lesiones, y por tanto los sintomas, remitan después de la fase aguda®**.

UN BROTE CADA ANO Y MEDIO

Los brotes son impredecibles, pero las estadisticas dicen que ocurre un
brote cada afio y medio™’. En muchos brotes empeoran durante cierto
tiempo los sintomas antiguos y no llegan a aparecer otros nuevos. Los
adultos jovenes tienen mas brotes, uno o dos al afio, y cada brote dura
entre 4 y 12 semanas.

¢POR QUE APARECE UN BROTE?

El misterio de los brotes se da en todas las enfermedades autoinmunes.
En el vitiligo y en la psoriasis hay problemas de inmunidad y como
dan lesiones en la piel seria facil relacionar el brote con algun factor.
Pues no hay forma.

" En mas del 80 % de los casos los primeros sintomas aparecen entre los 20 y 50 afios; un 7 % antes, y

un 12 % después*®. En Espafia el comienzo ronda los 29 afios'®®,
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una forma secundariamente progresiva y, a partir de ahi, el prondstico
cambia.

Este “afio del progreso” tiene peor pronostico mientras mas tarde en
aparecer. También es negativo que se hayan acumulado muchos brotes
en los meses previos, y el cambio de evolucion es peor en las
mujeres®**. Cuando una forma en brotes se convierte en progresiva
suele hacerlo en los cinco primeros afios*’.

ESCLEROSIS BENIGNA Y "SUPERBENIGNA"

A veces la esclerosis maltiple tiene una evolucion benigna: algunos
pacientes nunca fueron al médico, o éste presentan un episodio aislado
y minimo, que no deja secuelas y nunca repite.

Hay un 10-15 % de pacientes que, después de veinte o treinta afios,
s6lo tienen moderadas limitaciones motoras o de otro tipo®. Incluso
hay casos con afectacion minima que pudieran clasificarse de

"superbenignos” o "hiperbenignos"?.

TIENEN ESCLEROSIS Y NUNCA SE ENTERAN

Cuando se hace autopsia a personas que mueren por diversas causas se
descubre que tenian esclerosis multiple, y nunca habian presentado
sintomas. Son formas silentes, que pasan desapercibidas toda la vida
(aunque mueran viejos) y hacen pensar que la incidencia real de la
enfermedad sea superior a lo que se cree”®. Segun algunos®’, mucho
mas frecuente: en cien autopsias, uno o dos cerebros tienen placas de
esclerosis multiple que no habian dado sintomas.
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10. Un neurdlogo estratega

Era fin de semana y la muchacha se levantd temprano para estudiar el
examen del martes porque esa tarde iria de fiesta. La noche anterior
habia notado un hormigueo en la cara; ahora lo siente més y, al intentar
caminar, parece que va como borracha.

Cinco dias después, ni fiesta ni examen. Esta en el hospital, no puede
mover las piernas y un médico principiante le pregunta con insistencia
por la “gripe” de hace dos afios, cuando perdid la vista. Como la
recuperd en seguida ella no lo considerd importante, pero ahora si que le
preocupa. No sabe lo que tiene, pero debe ser algo grave, que le ha
venido de pronto y que va a cambiar su vida. Esta asustada, quiza ha
oido algo de esclerosis, y teme preguntar porgue no sabe exactamente si
quiere que le hablen claro.

CUANDO ME LO CONTARON SENTI EL FRIO...
Decirle a alguien que tiene esclerosis multiple le produce una gran

impresion'. Este paso requiere tacto y tiempo y aqui empieza la
estrategia del neurdlogo.

' Cuando me lo contaron senti el frio / de una hoja de acero en las entrafias / me apoyé contra el
muro, y un instante / la conciencia perdi de donde estaba... Los versos podrian describir sentimientos
de un paciente al que acaban de dar el diagnéstico que temia. Son de Gustavo Adolfo Bécquer®,
aunque el mal que le anunciaban no era de salud sino de amores.
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- Comienzo por vértigo o sintomas cerebelosos, por trastornos
psiquiatricos o multiples sintomas, o por trastornos psiquiatricos.

- Cuando la paralisis o el temblor son importantes, o cuando persisten
los problemas urinarios.

- Las formas familiares (algin otro afectado en la familia) o las
progresivas desde el comienzo.

- Las formas de inicio tardio: cuando las primeras manifestaciones se
producen después de los 40 afios, se afecta principalmente la marcha y
la enfermedad suele tener un curso progresivo.

- Intervalo corto entre el primer y segundo brote.

- Potenciales evocados visuales alterados en los dos lados.

- Pacientes que responden poco a los corticoides.

BUENOS AUSPICIOS!
También son datos estadisticos?>>*%°440°%: se ha comprobado que, en
general, van mejor los casos siguientes:

- Las mujeres: aunque se afectan en mayor numero que los hombres la
enfermedad suele ser menos grave en ellas.

- El comienzo con sintomas sensitivos, neuritis éptica, diplopia (vision
doble).

- Recuperacion rapida de los sintomas (menos de seis meses).

- Las formas que evolucionan en brotes y las que empiezan en adultos
jévenes (pero no en la infancia).

- Intervalo largo entre los brotes (sobre todo el segundo brote; si tarda
mas de un afio en aparecer es muy buen prondstico).

- Buena respuesta a los corticoides.

' Cuando los romanos nombraban un nuevo magistrado era costumbre que unos adivinadores
profesionales, los auspicios, le revelaran su porvenir mirando a las aves: de avis- (ave) y -specere

(mirar).
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- Los nuevos farmacos son los mejores auspicios. Antes no habia
tratamiento y ahora el neurdlogo tiene que decidirse entre varios (los
vemos en los capitulos siguientes). De entrada, ¢qué interferon
escogemos?

EL INTERFERON DE LA DISCORDIA

Discordia era una envidiosa que arrojo una manzana pidiendo a Paris
que la entregase a su preferida entre tres diosas'. El neurdlogo tiene
que decidir una situacion parecida en la estrategia terapéutica de su
paciente. Los nuevos farmacos son todos buenos, pero ¢cual
escogemos para prevenir la progresion de la enfermedad?

- El interferon beta-1b sali6 antes, tiene méas estudios que le avalan, y
se da subcutaneo tres veces a la semana.

- El interferon beta-1a es mas moderno y por tanto todavia hay menos
bibliografia, y se da intramuscular una vez en semana (ahora sale
también subcutaneo)

- O esperar al copolimero (ya disponible en algunos centros).

Para ayudar en esta decision léanse el capitulo 13: Interferon y las
nuevas terapias.

' Las tres diosas ofrecian ventajas: Hera (Juno) el poder, Atenea (Minerva) la sabiduria y Afrodita
(Venus) el amor. La eleccion era dificil y el juicio de Paris determind una guerra. Péngase el lector en
el lugar del principe troyano, eligiendo entre el poder, la sabiduria o el amor (y sabiendo que
““escoger es dejar atras™).
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11. El brote y otras emergencias

La esclerosis multiple tiene un recorrido largo y “lento”. Evoluciona
de modo crénico o cronico-recurrente, pero hay situaciones de
emergencia, como los brotes agudos que requieren un tratamiento
urgente, como los corticoides.

CORTICOIDE VIENE DE CORTEZA

Las glandulas suprarrenales' , lo dice su nombre, estan encima de los
rifones y producen hormonas. En su zona interna (médula
suprarrenal) se fabrica adrenalina y en la externa (corteza suprarrenal)
los corticoides. )

En ocasiones, el cerebro" secreta otra hormona, la ACTH (adreno-
cortico-tropa) que estimula las glandulas suprarrenales para que
produzcan corticoides. Si queremos que un paciente tenga muchos
corticoides hay dos métodos: darselos sintéticos, o inyectarle ACTH,
para que sus suprarrenales fabriquen mas corticoides naturales.

ACTH CONTRA LOS BROTES

En 1951 comenzé a usarse ACTH para tratar los brotes o recaidas de
esclerosis maltiple®**™. En vez de dar corticoides extrafios parecia

" En el embrién las glandulas suprarrenales eran tejido nervioso, una especie de ganglios que luego
emigraron y se independizaron. En el adulto, las glandulas ya no tienen conexiones visibles con el
sistema nervioso pero responden al estrés produciendo hormonas.

" La zona del cerebro que produce ACTH es el hipotalamo. Alli hay neuronas que liberan la hormona

y su actividad es mayor en las personas con esclerosis maltiple?,
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méas natural dar ACTH para que el paciente aumente su propia
produccion de corticoides. Se observaron mejorias significativas y en
1970 un completo estudio*® despejé las dudas: la ACTH (y, por
extension, los corticoides) mejoraban los brotes agudos, tanto la
neuritis optica como otras formas difusas de la esclerosis multiple.

ES MAS FACIL USAR CORTICOIDES

La ACTH tiene dos inconvenientes: hay que inyectarla y, sobre todo, no
sabemos la dosis exacta que necesitamos, porque depende de la
respuesta de la corteza suprarrenal de cada paciente. Los corticoides son

més comodos de usar y su eficacia en los brotes es igual o superior®®.

Los inyectables permiten alcanzar dosis altas con seguridad; también
los hay en comprimidos, muy Utiles para que el paciente siga el
tratamiento en su casa.

LO QUE HAS DE HACER, HAZLO PRONTO!

Lo importante de la corticoterapia es hacerla pronto. Su eficacia es
mayor si se aplican precozmente, antes o durante la fase inflamatoria
de la enfermedad. Entre otras acciones, los corticoides disminuyen la
inflamacion del tejido nervioso y, ademas, frenan el sistema inmune
que esta alterado".

' Se lo dijo Jestis a Judas la Gltima vez que cenaron juntos: Lo que has de hacer, hazlo pronto (San
Juan, 13,27)%%,

I Los corticoides y la ACTH tienen muchos efectos beneficiosos sobre la respuesta inmune'*:
reducen los linfocitos T, bloquean el interferén g, disminuyen la IgG y la prostaglandina E2, mejoran
la barrera hematoencefélica, etc.
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12. Defiéndenos de nuestros defensores

El meédico intentara desmantelar las defensas del paciente con
esclerosis maltiple. No es extrafio, pues hablamos de una enfermedad
autoinmune: los que habitualmente nos defienden (linfocitos T,
macrdfagos, etc.) se equivocaron de enemigo, y en lugar de luchar
contra gémenes extrafios atacan la mielina de sus propias neuronas. Su
inmunidad tiende al masoquismo y hay que frenarla: entonces
empleamos inmunosupresores, farmacos capaces de debilitar las
defensas naturales del organismo.

Ya vimos que los brotes se tratan con corticoides porque suprimen
determinados mecanismos inmunitarios naturales. Aqui describiremos
inmunosupresores inespecificos que, con excesiva frecuencia, dan
resultados contradictorios y provocan muchos problemas secundarios.

EL EMBARAZO ES UN INMUNOSUPRESOR
NATURAL

El feto es un ser habitualmente querido pero extrafio, y si la madre no
lo expulsa es porque sus defensas se encuentran de algin modo
disminuidas. El embarazo es un estado natural de inmunosupresion,
una especie de alo-transplante en que los antigenos paternos se
admiten provisionalmente por la madre. De hecho, durante la
gestacion hay menos brotes de esclerosis; es después, durante el
puerperio, cuando empeora la enfermedad (ver capitulo 7).
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BENEFICIO Y MALEFICIO DE LA AZATIOPRINA

La azatioprina' inhibe todas las defensas del organismo: frena la
produccion de linfocitos y de anticuerpos. A largo plazo, produce una
ligera mejoria (disminuye algo el nimero de brotes y la incapacidad).
Parco beneficio que quiza no compensa sus multiples inconvenientes: la
azatioprina hace bajar los linfocitos en sangre (leucopenia), es toxica
para el higado y puede producir nauseas, fiebre o problemas en la piel.

Aln se usa como tratamiento prolongado (2-3 afios) en casos
seleccionados (pacientes jovenes, formas progresivas secundarias y
evolucion corta)®*4%144,

CON CICLOFOSFAMIDA SE CAE EL PELO

Para evitar la sugestion, los ensayos serios son "ciegos” (el paciente no
sabe lo que esta tomando) o "doble ciego™ (ni el paciente ni el médico)".
Esto es imposible hacerlo con la ciclofosfamida porque los que la toman
se quedan calvos, vomitan y orinan sangre®’. Las supuestas ventajas no
compensan: mejor no usarla.

A VECES LOS MALES EMPEORAN CON LOS
REMEDIOS

Para tratar la esclerosis multiple se han usado muchos
inmunosupresores. Es dificil explicarle a los pacientes que la estadistica

" La azatioprina es un derivado de la mercaptopurina. Acta como inmunosupresor general, tanto a nivel
celular (linfocitos) como humoral (anticuerpos). Mientras mayor sea la dosis (2-3 mg/kg/dia), mas bajan
los leucocitos (unos se asustan cuando hay 3.000 leucocitos/mm3 y otros se arriesgan a bajar a 2.000).

" Los ensayos humanos utilizan el método "doble ciego": se dividen al azar los pacientes en dos
grupos: a unos se les da el famaco que se supone curativo y a otros un placebo (un producto inocuo -
azlcar, agua, almidon u otro- del mismo color y forma del medicamento verdadero. Se intenta que ni
el enfermo ni el médico se influyan psicolégicamente a la hora de decir cual les mejora y cuél no.
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QUITAR ANTICUERPOS CAMBIANDO PLASMA

El plasma es el liquido de la sangre que contiene, entre otras cosas,
anticuerpos. Como se supone que los enfermos de esclerosis tienen
anticuerpos contra su propia mielina, parece logico quitarles su plasma
y cambiarselo por otro artificial (sin anticuerpos).

Este procedimiento se llama plasmaféresis y se utiliza también en
otras enfermedades "autoinmunes” como la miastenia, en la que se
sabe que el paciente tiene anticuerpos contra los receptores de sus
fibras musculares. Sin embargo, en la esclerosis multiple no se ha
identificado ningln autoanticuerpo concreto y los resultados de la
plasmaféresis no han sido claros.

Es una técnica engorrosa, costosa y tiene ciertos riesgos (infeccion,
fallo de algtn 6rgano)?*. Ahora casi nadie lo usa.

LIMPIAR LA SANGRE DE LINFOCITOS MALOS

El razonamiento es el mismo: si los linfocitos atacan a la mielina los
cambiamos. El procedimiento se llama linfocitéresis, consiste en
extraer una gran cantidad de los linfocitos del paciente, es todavia méas
costoso y engorroso que la plasmaféresis y el resultado igual de
dudoso.

RADIAR LINFOCITOS MALOS PARA MATARLOS

La misma idea, eliminar los linfocitos del paciente que se suponen
perjudiciales, esta vez con radiaciones. Se hace una irradiacion total
de las zonas linfoides y parecen beneficiar algo las formas progresivas
cronicas™. Otros resultados son dudosos y los efectos secundarios son
bastante serios.
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GLOBULINAS AJENAS CONTRA ANTICUERPOS
PROPIOS

Los sujetos normales tambien tienen cierta tendencia a desarrollar
autoanticuerpos, pero se libran de ellos atacandolos con unas sustancias
que se llaman anti-idiotipos y que circulan en la sangre dentro del gran
grupo de inmunoglobulinas.

Si obtenemos inmunoglobulinas inespecificas mezclando el plasma de
miles de sujetos sanos habra multitud de anti-idiotipos; si las
transfundimos a pacientes con esclerosis multiple (o con otras
enfermedades autoinmunes) se supone que frenaran la accion de los
autoanticuerpos antimielina. Eso es lo que estd en estudio, y los
primeros resultados han sido prometedores?0-109:132133.499

ANTICUERPOS MONOCLONALES COMO MISILES

Esta forma de inmunosupresion selectiva se basa en un principio ideal:
desarrollar artificialmente anticuerpos que destruyan selectivamente los
componentes del sistema inmune que molesten (sean células, sustancias
0 elementos menores). Es un misil teledirigido.
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13. Interferon y las nuevas terapias

La evolucion a largo plazo de la esclerosis se intenta mejorar hace
afios con inmunosupresores poco especificos. Ahora tenemos los
“inmunomoduladores”, nuevos tratamientos para modificar el sistema
inmune de modo maés selectivo.

Los interferones y los copolimeros son los inmunomoduladores mas
conocidos. También citaremos otras vias de investigacion terapéutica,
con resultados que parecen optimistas.

INTERFERIR NUEVAS INFECCIONES

Si un virus invade una célula, algo ocurre que impide que la infecten
otros. Es como cuando Roma invadié Grecia: la sometida Atenas ya
no temia a los persas, sus enemigos ancestrales. La "romanizacion™
era una nueva situacion, desagradable para los griegos, pero que
interferia con otros intentos invasores.

Algo parecido (simplificando) vemos en la célula invadida por un
virus: produce una sustancia que “interfiere™ con otros virus y le
protege de nuevas infecciones: el interferon.

INTERFERONES BUENOS Y MALOS

Los interferones son proteinas especiales (glicoproteinas) que
producen las células del organismo' después de que las infecta un
virus. Hay mas de 20 variedades: interferdn alfa, beta, gamma y otros.

" Casi todas las células del organismo pueden producir interferones, principalmente los leucocitos
(especializados en interferdn alfa) y los fibroblastos (interferén beta).
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muestran pequefias diferencias de eficacia y complicaciones pero no
son comparables porque el disefio es distinto. La mayoria de ensayos
con interfer6n beta-1b se hacen con pacientes méas incapacitados y los
del interferon beta-1a usan dosis mas bajas. En lineas generales, del
interferdn beta-1b se han usado dosis mas altas por lo que tanto la
eficacia como los efectos secundarios parecen ser mayores.

Las comparaciones no solo no son odiosas sino deseables: esperamos
ensayos en que las metodologias sean similares y sepamos cual de los
interferones beta es mejor. De momento, la eleccion es dificil.

UN CAMBIO REVOLUCIONARIO

El uso de los dos interferon beta ha supuesto un cambio
revolucionario en nuestro enfoque de la esclerosis maltiple. Tanto a
nivel clinico como a nivel anatomopatolégico el giro ha sido radical.

Ya nada seré igual en la esclerosis multiple. Desde que se descubrio el
uso del interferon todo ha cambiado para los pacientes. El futuro es
esperanzador. Con los conocimientos actuales, todos los pacientes con
esclerosis deberian ser tratados con interferon beta.

INTERFERON GAMMA: EL MALO DE LA PELICULA

Todos producimos de modo natural interferon gamma y en un
principio se llegd a emplear como tratamiento para la esclerosis
multiple. Pero los pacientes empeoraban' en lugar de mejorar y hubo

que abandonarlo®’.

! El gamma-interferon lo producen los linfocitos T en respuesta a ciertos antigenos, parece
involucrado en la reaccién inflamatorio, activa los macréfagos (que en esos pacientes destruyen la
mielina), modifica la barrera hematoencefalica y, ademas, se ha demostrado que empeora el modelo
experimental de esclerosis (la neuritis alérgica experimental).
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14. Una solucion para cada problema

La esclerosis mdltiple tiene tratamiento aunque todavia no tenga cura.
Ademas de tratar y prevenir los brotes, podemos mejorar muchos
sintomas y aliviar molestias concretas.

Hay problemas cotidianos, aparentemente fatiles (para el médico),
pero a los que da mucha importancia el paciente porque afectan a su
calidad de vida. El confia en nosotros para resolverlos.

Algunos remedios los dimos ya, al describir las alteraciones mentales
(capitulo 6) o los trastornos sexuales y de esfinteres (capitulo 7).

LA ESPASTICIDAD QUE INMOVILIZA

Cuando se lesiona la via piramidal los pacientes tienen espasticidad.
Aumenta el tono de los masculos por lo que las articulaciones se
bloguean en posturas fijas y empeora la movilidad de las extremidades,
sobre todo las inferiores.

La espasticidad, aunque sea ligera, entorpece mucho los movimientos y
va dafiando las articulaciones; es culpable de la mayoria de molestias e
incapacidades de estos pacientes. La fisioterapia se orienta a ejercitar las
articulaciones y procurar que se alineen adecuadamente.

Muchas veces la espasticidad se acomparia de hiperreflexia y clonus (los
reflejos tendinosos se exageran y a veces se prolongan). Entonces si que
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con diversos farmacos: clonacepan, propanolol, isoniazida,
acetazolamida o la ya mencionada gabapentina. En casos dificiles puede
ser precisa la cirugia estereotaxica, situando un estimulador profundo en

el talamo™.

NEURALGIAS Y OTROS DOLORES

La neuralgia del trigémino y otras molestias dolorosas se tratan con
carbamacepina o gabapentina??. Los dolores neur6genos cronicos son
mas dificiles de tratar. Se pueden combinar analgésicos convencionales
0 mayores (via oral o intratecal), antidepresivos triciclicos (amitriptilina)
y estimulacion nerviosa transcutanea.

cPUEDE MEJORARSE LA MEMORIA?

Algunos intentan mejorar la memoria y otras funciones cognitivas con
gjercicios mentales y estrategias compensatorias (ver capitulo 15). Otros
emplean nootropos (citicolina, piracetam) aunque los resultados son
variables.

Los pacientes con deficit cognitivo mejoran con interferon beta-1b
(Betaseron)*“® y todavia mas significativos son los resultados con
interferon beta-1a intramuscular (Avonex)'.

LOS TRASTORNOS PSICOLOGICOS

Si la depresion es importante hay que tratarla; se usan fluoxetina,
sertralina o paroxetina. Algunos pacientes con interferon beta-1b
(Betaserdn) se deprimen mas y hay que prestarles especial atencion.

" En un reciente estudio™*, los pacientes tratados con interferon beta-1a tenian a los dos afios una clara
mejoria neuropsicoldgica global comparados con el placebo; esto era mas claro todavia en las categorias
memoria/proceso de informacion y en capacidad visuoespacial/ejecucion.
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15. Un buen médico general

El neurdlogo hace la estrategia de tratamiento de la esclerosis
maultiple. Pero la batalla cotidiana, el dia a dia de su enfermedad, tiene
que resolverlo el paciente con su médico de cabecera, que le conoce
de toda la vida y sera su mentor' o guia para problemas que pueden
presentarse, 0 para sospechar un brote y mandarlo al especialista.

El médico de familia diagnostica el 5 % de los casos de esclerosis
maultiple y le consultan entre 15y 20 veces al afio, principalmente por

problemas de suefio, incontinencia o infecciones urinarias°.

CONFIANZA CERCANA

El paciente de esclerosis va al neurdlogo, segun los casos, una a seis
veces al afo. Pero debe tener confianza en alguien cercano, un buen
médico general que le comprenda, que esté bien informado de su
situacion neuroldgica, que sepa suficiente de la esclerosis mdltiple,
que pueda resolverle problemas cotidianos y que, en un momento
dado, sea capaz de decidir si hay o no un nuevo brote.

DE LA TERRIBLE DUDA DE LAS APARIENCIAS

El paciente sufre una terrible ansiedad ante la perspectiva de un nuevo
brote. Duda cada vez que algo le recuerda sintomas antiguos o cuando

" Mentor era un personaje de la Odisea que cuidé a Telémaco durante el largo crucero de su padre (un
tal Ulises). Ahora "mentor" significa guia o ayo, pero hace siglos se llamaba asi al maestro que
ensefiaba gramatica a cambio de dinero.
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Aunque no se trate de un brote, un paciente de esclerosis multiple puede
empeorar durante minutos u horas. Si su sangre acumula productos de
desecho por una insuficiencia renal o hepatica, o si tiene anemia o sufre
una infeccion. Si suda demasiado y se deshidrata, porque hace mucho
calor en la habitacion o por tomar bafios calientes. Si tiene fiebre de
cualquier causa, sobre todo “resfriados” o infeccion urinaria. Incluso si

respira muy rapido (hiperventilacion) porque esta cansado y nervioso®®.

YATROGENIA Y LO CONTRARIO

El médico general debe vigilar los problemas a corto plazo de algunos
medicamentos: los antidepresivos triciclicos pueden retener la orina, los
miorrelajantes y sedantes empeoran la debilidad, la 4-aminopiridina
puede dar convulsiones. A largo plazo, estara atento a la osteoporosis
que pueden provocar los corticoides y hara anlisis perioddicos de sangre
para vigilar la cifra de leucocitos en los que toman inmunosupresores.

Y lo contrario. Evitard que se retiren bruscamente ciertos medicamentos:
una bajada réapida de corticoides puede exacerbar los sintomas; si
quitamos de pronto los antidepresivos el paciente entra en un bache
animico, y al retirar baclofén pueden aparecer alucinaciones o agitacion.

PREVENIR LA INFECCION URINARIA

Esto es fundamental. Las infecciones urinarias son muy frecuentes en
los pacientes con esclerosis maltiple, sobre todo en los que tienen un
gran volumen residual (evacuan mal y la vejiga suele estar demasiado
llena). Algunos necesitan que se les ponga catéter de modo
intermitente y se hard con la adecuada higiene. Otras veces la
infeccidn no es aguda, sino cronica.

El paciente con infeccion urinaria puede presentarse sin molestias de
orina, quejandose sélo de problemas generales: que se encuentra mas



179

16. Cuatros rehabilitadores

En la esclerosis multiple necesitamos cuatro "rehabilitadores”, es
decir, cuatro niveles de atencion y actuacion:

- Rehabilitar el cuerpo.
- Rehabilitar el alma.
- Rehabilitacion social.
- Rehabilitar la casa.

Para rehabilitar el cuerpo es imprescindible la fisioterapia atendiendo a
musculos y articulaciones, al lenguaje, a las funciones mentales. La
rehabilitacion del alma exige reconocer el estrés para combatirlo,
cambiar de estilo de vida y mantener la comunicacion familiar y social.
La rehabilitacién de la casa significa adaptarla a las necesidades del
enfermo para facilitar sus actividades diarias (terapia ocupacional);
podemos emplear recursos sencillos e imaginativos o aprovechar los
ultimos avances tecnologicos.

REHABILITAR EL CUERPO

Todos los especialistas coinciden en que la rehabilitacion motora es
fundamental, pero algunos no le insisten lo suficiente al paciente. La
artrosis y la hipotrofia muscular acechan a estos pacientes de
movilidad limitada y la Unica forma de evitarlos es la rehabilitacion
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DEL LOGOPEDA AL CIBERLENGUAJE

Las dificultades del hablar las atiende el logopeda. El prescribira la
rehabilitacion especifica y aplicara a cada paciente los ejercicios
adecuados para que hable mejor.

La informatica también puede ayudar. Hay programas que reconocen
la voz y permiten escribir sin teclear'. También pueden transformar la
voz en otra diferente, “mejorada”: una voz mas audible o mas facil de
reconocer por otras personas. Los pacientes con disartria (dificultad
para articular palabras) o con temblor de voz pueden recurrir a estos
sistemas para hacerse entender mejor.

REHABILITAR EL ALMA

La rehabilitacion del alma, de la psique o de la actitud vital (Ilamesele
como se quiera) es fundamental en todos los pacientes cronicos pero
especialmente en la esclerosis multiple. Hay que atender la capacidad
mental, los factores de estrés, las relaciones familiares y la integracion
social (incluyendo el trabajo o paro, Internet y las asociaciones).

MENTE Y CALIDAD DE VIDA

Nadie discute que es necesario rehabilitar las funciones mentales
dafiadas por un traumatismo o hemorragia cerebral. Pues también hay
que hacerlo en la esclerosis maltiple. Si estos pacientes tienen déficit

cognitivo lo pasan peor y se deteriora su calidad de vida*®".

El cerebro tiene cierta "plasticidad" y con el entrenamiento adecuado las
areas que quedaron sanas pueden asumir algunas de las funciones

" Los programas informaticos se adaptan a la fonética de cada persona con cierto “"entrenamiento”
(dandole varios ejemplos el ordenador aprende). Una vez que reconoce la voz el aparato la digitaliza,
y puede operar con esas sefiales para escribir lo que se le dicta.
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hombre es la suma de sus cosas hechas. Hacer y actuar: eso evita la
depresion.

DEL ZOON POLITIKON AL ANIMAL CULTURAL

Otra mala traduccion, ahora de Aristoteles. Cuando hablaba del
hombre como "zoon politikon™ y se deduce "el hombre es un animal
politico” aparece la confusion.

El filésofo no queria decir que todos deban dedicarse a la politica,
sino que insistia en que el hombre no se aisle, que debe insertarse en
la vida civica, en las actividades propias de su ciudad (civico viene de
ciudad y polis es ciudad).

Hay que reinsertar socialmente a nuestros pacientes. Para bien o para
mal “el hombre es un animal cultural” **° y cada vez mas, conforme
avanza la sociedad. Cada individuo ha perdido parte de su identidad al
integrarse en un entorno cultural que lo estructura y le da un nuevo
sentido de la realidad'.

De esa proyeccién socio-cultural depende que nuestro paciente esté
méas 0 menos satisfecho: segun le acepte la familia o sus amigos, Yy
segun sus posibilidades de trabajar o integrarse en su entorno. A peor
integracion psicosocial, mayor invalidez fisica, y esto se nota mas en

las mujeres®®,

' La cultura es un mundo extracorporal que se articula con nuestra biologfa y constituye un nuevo
reino de lo real 3, Esto es lo que el filésofo Michel Foucault*®® denomina *"'muerte del hombre™: la
identidad Gltima de nuestro ser se disuelve en la trama de estructuras (culturales) que constituye la
realidad humana. El individuo pierde lo que gana la sociedad.
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Se puede adaptar la cama, o todo el dormitorio, a las posibilidades del
paciente. Hay teléfonos con un marcador especial, se construye una
rampa donde haga falta o se instala un sistema motorizado para subir
escaleras.

El inodoro resulta demasiado bajo para algunos enfermos y es muy
simple elevarlo. La altura de los escalones reduce con tacos de madera
gue ocupen la mitad del peldafio.

Con enchufes adecuados y un mando a distancia encendemos o
apagamos luces, la television o la cafetera eléctrica. La tecnologia
facilita la calidad de vida.

UNA RECETA DE AIRE ACONDICIONADO

Los neur6logos deberiamos disponer de recetas especiales para
prescribir aire acondicionado a los pacientes de esclerosis que viven en
climas calidos. Ya vendria el técnico de la empresa a revisar la casa y
planificar el nimero de frigorias y aparatos necesarios.

No es broma: uno de los mejores tratamientos de la esclerosis maltiple
es instalar aire acondicionado en la casa. La fatiga, que es una de las
quejas mas frecuentes, mejora notablemente.

RECURSOS PUBLICOS Y ASISTENCIA SOCIAL

Lo ideal es recurrir a personal especializado en este tipo de trabajos y
obtener ayudas de fondos publicos, aconsejandose antes en las
asociaciones de pacientes que cada dia tienen mas influencia.



193

17. Alimentum sanum in corpore sano

La salud del cuerpo se fragua en la oficina del estdmago, decia Don
Quijote™ hace cuatro siglos. Y todavia muchos opinan algo parecido:
lo que se come puede prevenir o empeorar la esclerosis multiple. Las
dietas que veremos no son “milagrosas” y su eficacia estd por
demostrar, pero no perjudican y aseguran una alimentacién sana.

LAS GRASAS, UNA MODA DE LOS SETENTA

La mielina contiene una grasa especial (un fosfolipido). La teoria de
moda de los afios setenta era que el tipo de grasas que comemos puede
influir en la esclerosis multiple. El pescado es bueno, pero las otras
grasas animales aumentan el riesgo de esclerosis; hay mas enfermos
en los paises que consumen mas grasas’ .

A LOS MUERTOS LES GUSTABAN LAS GRASAS

Publicaron hace poco un estudio que comenzé antes de que yo
naciera™™®. En 1949 aconsejaron a 150 pacientes de esclerosis multiple
una dieta con pocas grasas (menos de 20 gramos por dia). La mitad
hizo caso, la otra mitad no; y esperaron 35 afos para ver los
resultados.

Los que habian seguido dieta estaban mejor y, después de tanto
tiempo, sélo habia muerto el 30 %. De los pacientes “desobedientes”
pocos llegaron vivos a la Gltima cita: 1 de cada 5 (una mortalidad del
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NITRATOS, NITRITOS Y ADITIVOS

En la antigliedad, los cocineros solo disponian de colorantes vegetales
naturales. Alrededor del afio 1.700 se fueron sustituyendo por aditivos
como nitratos (en especial el nitrato de Chile) que dan buen aspecto a
la carne y mejoran su conservacion.

En el siglo XIX se afiadio el azucar. Esto provoca que los nitratos se
reduzcan a nitritos, agentes quimicamente activos. Algunos dicen que
desde entonces se hacen mas frecuentes el cancer colo-rectal, la

esclerosis maltiple y la artritis reumatoide®®.

LAS GEORGICAS O LA AGRICULTURA NATURAL

En las “Georgicas™, Virgilio describe los métodos tradicionales de
trabajar la tierra', bastante diferentes de los cultivos modernos con
abonos artificiales, plaguicidas quimicos y semillas transgénicas.
Algunos piensan que la agricultura actual es la causa de la esclerosis
multiple y de otras enfermedades. No lo sabemos, pero seguro que los
frutos y hortalizas del poeta latino eran mas sabrosos y saludables.

CARNE Y LECHE DE GANADO BUCOLICO

Los pastores que Virgilio describe en las “Bucdlicas™ no estropeaban
con hormonas o piensos la leche y la carne de sus bueyes". La
ganaderia moderna abusa de artificios que perjudican los productos y
la salud de los consumidores. Algunos sospechan que pueda afectar a

(tierra) y érgon (trabajo).
' Bucolico viene de bucolicus (pastoril) y éste del griego bukélos (boyero): “el que guarda o
conduce bueyes”. Por extension, se aplica a todo lo relacionado con pastores o ganado.

' “Trabajar la tierra” es, precisamente, lo que significa “Geérgicas”, del griego georgés, y éste de gé
i
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18. Tratamientos curiosos, dudosos y
heterodoxos

A estas alturas del libro, conocemos bastante sobre el tratamiento de
la esclerosis multiple: lo que se ensefia en las facultades de Medicina y
lo que se receta en los ambulatorios publicos.

Pero hay otras opciones de tratamiento, curiosas, dudosas o
heterodoxas. Unas son demasiado recientes, y no han calado en el
publico general; otras se han propuesto sin una base cientifica firme,
pero pueden abrir lineas terapéuticas. Son recetas imaginativas, no
siempre acreditadas. Puede que un dia, alguna de estas tentativas o
intuiciones suponga un avance real para combatir la esclerosis
maultiple. Nadie se extrafie, ocurre a veces a quien golpea el azar.

CONTRA LA ESPASTICIDAD Y CONTRA LA LEY

Hay drogas ilegales que sirven contra la espasticidad. La marihuana o
cannabis alivia la espasticidad en el 97 % de los pacientes que la
usan. También mejora los dolores cronicos, el apetito, la memoria, el
estado animico, la fatiga, la vision, la marcha, el equilibrio y las
alteraciones sexuales, de vejiga o intestino. Los pacientes de esclerosis
maltiple tienen razones terapéuticas especificas para fumar cannabis®’.
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LAS ABEJAS Y LA ESCLEROSIS MULTIPLE

A casi todos nos ha picado una abeja. Cuando esto ha ocurrido a un
paciente con esclerosis maltiple, unos piensan que la picadura provoco
la aparicién de un brote y otros que mejoraron desde entonces. El
veneno de abejas se sigue estudiando, pero no hay datos concluyentes.

LEVADURAS EN VENA

Hay preparados elaborados con tres especies de levaduras que algunos
tienen el valor de inyectarse en vena, aunque suele darles un poco de
fiebre. Dicen que aumentan sus defensas contra las infecciones y las
reacciones alérgicas, y que les protege de la esclerosis multiple. Nadie lo
ha demostrado... todavia.

MADRES QUE ATACAN A SUS HIJOS

No hablamos del crimen de Medea'. Todas las madres atacan a sus hijos
mientras los tienen en el Utero, sencillamente porque su sistema
inmunoldgico lo ve como un ser extrafio. Para defenderse de la madre el
higado del pequefio secreta una proteina (la alfa-feto-proteina) que
desmonta el acoso inmunologico materno.

La idea es buena: si esta proteina del feto le protege de los linfocitos y
anticuerpos de su madre, puede funcionar en pacientes con esclerosis
multiple. Se esta investigando.

" El peor crimen de una madre es hacer dafio a los propios hijos para vengarse del marido que la
abandona. Medea mato a sus hijos (Feres y Mérmero) porque Jason se fue con la princesa Glauce.
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CUIDADO CON EL HIERRO

El hierro se acumula en el cerebro de pacientes con diversas
enfermedades neuroldgicas y el patron puede resultar caracteristico de

de procesos inflamatorios o de otra indole*®?,

En el cerebro de los que mueren por esclerosis maltiple encontraron
mucho hierro. Entonces en pacientes vivos analizaron su transferrina
(la proteina que transporta el hierro en sangre) y comprobaron que
estaba elevada, sobre todo en los que tenfan mas incapacidad™>".

ANTIBIOTICOS DE AMPLIO ESPECTRO

Es la teoria de que la esclerosis multiple esta relacionada con una
infeccion. Se utilizan la terramicina, la tetraciclina y otros antibidticos
de amplio espectro (que son activos contra muy diferentes clases de
bacterias). Y por si la causa es un hongo, otros dan nistatina, una
sustancia que se emplea cuando esos organismos infectan la boca o la
vagina. No sirve para nada.

SANGRE GITANA

La idea se le ocurri6 a mi amigo Hyde' mientras contemplabamos la
Alhambra granadina, rodeados de gitanas que intentaban vender flores
0 leer la mano ’Aqui podria estar el remedio de la esclerosis multiple:
sangre gitana”.

Y justifico tan sorprendente hipotesis: “En tu libro dices que esos
pacientes llevan en el suero sustancias toxicas para la mielina, y por

' Mi amigo no quiere revelar su verdadero nombre. Nos conocemos de toda la vida; es un neurélogo
ocurrente, heterodoxo y un punto diabdélico; le llamaremos Hyde.
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médico ortodoxo siguen uno o mas métodos alternativos tienen
sintomas menos severos, mejor capacidad funcional y calidad de vida.

DESENMASCARAR A LOS EMBAUCADORES

Hay tratamientos alternativos costosos, ineficaces e incluso peligrosos.
Es muy fécil despertar falsas esperanzas en personas con problemas
cronicos y algunos se aprovechan. La Sociedad Nacional de Esclerosis
Multiple (americana) da claves para descubrir a los estafadores.

Se debe sospechar fraude cuando: se anuncia una "cura" de la esclerosis,
hay que pagar por adelantado, se trata de una férmula secreta, el
"sanador" no quiere que le pregunten al médico habitual, se comercializa
por teléfono o correo directo, o se aportan testimonios de “clientes

satisfechos" con poca identificacion®®®.

LOS LINFOCITOS DE HERNAN CORTES

Herndn Cortés tenia muchos y potentes linfocitos, al igual que sus
soldados. Un pufiado de hombres conquistd el Imperio azteca
aprovechandose de su inmunidad a las enfermedades que ellos
transmitian.

"Los conquistadores espafioles que invadieron las Américas eran
supermanes inmunoldgicos. Venian de una seleccion natural,
darwiniana, porque en los puertos espafioles del Mediterraneo y del
Atlantico se cruzaban gentes y gérmenes de Europa, Africa, Asia y
América, y las infecciones infantiles y juveniles hacian estragos. Los
marinos esparfioles eran supervivientes que habian desarrollado un
sistema inmune potentisimo. Esa fue su enorme ventaja sobre los
indigenas americanos, inmunolégicamente indefensos".
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Este parrafo es de un libro de historia de la Medicina®® que me regal6
en su ultima visita mi amigo Hyde (el heterodoxo neur6logo del que
antes hablé). Me lo ley6 en voz alta y lo relacion6 con los fallos del
sistema inmune en la esclerosis multiple.

Luego, imagind una historia escandinava que termina en Africa y, tal
como me la conto, la escribo.

SIGRID VIAJA A MADAGASGAR

Sigrid naci6 en Estocolmo y estaba predispuesta genéticamente a
sufrir esclerosis multiple, como su hermana mayor y la abuela. Su
padre era médico y decié cambiar de vida. Se inscribié en una ONG
(Organizaciébn No Gubernamental) y toda la familia emigré a
Madagascar.

Sigrid tenia s6lo un afio cuando llegaron al poblado. Alli sufrié
muchas infecciones infantiles que ya estaban erradicadas en Suecia; el
alojamiento era bastante méas sucio que el inmaculado piso del que
venian y los alimentos que tomaba no estaban higienizados ni llevaban
fecha de caducidad. A los pocos afios subia a los arboles y participaba
en excursiones por la selva; con frecuencia se hacia pequefias heridas
y no siempre se las desinfectaban.

Durante toda la infancia, sus leucocitos y anticuerpos se habian
reforzado al enfrentarse con situaciones inéditas en su pais de origen.
Desde muy pequefia habia hecho un entrenamiento de su sistema
inmune y, por eso, Sigrid no tendra nunca esclerosis mdaltiple.
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19. Hablan los pacientes

Los médicos les vemos como pacientes, pero ellos no se ven asi. El
paciente con esclerosis multiple ha tardado en saber que asi se llama
su enfermedad. Este hombre o esta mujer empezaron a perder vision
0 a tener una serie de molestias y fueron al especialista a le confirmase
el diagnostico que ya habia hecho su médico de cabecera.

LA INTRUSA

Ahora siente que una intrusa ha llegado a su vida. Si estaba tan bien
con mi trabajo, con mi familia, con mis amigos, se dice. ;Qué es esto
que me pasa ahora? ;Cuanto va a durar? Seguro que cuando me tome
el tratamiento unos cuantos meses me voy a curar. Pero resulta que el
intruso sigue, que la enfermedad invade cada vez mas parcelas de su
existencia, que tiene que esconderse de sus comparieros.

DEL KIRIELEISON AL GRITO DE ORESTES

Resignacion o desesperacion ante la enfermedad. Son las formas
extremas de afrontar el cruel diagnéstico. Unos entonan el kirieleison'
Kirieleison' (““Sefior, apiadate de mi””) y se autocompadecen. Otros no
no admiten su infortunio y culpan al destino; es el grito desesperado
de Orestes rebelandose ante el castigo divino: “Dioses, si existis, ¢en
quée empleais el tiempo?””. Culpan a los dioses, a los que rigen los
destinos de los hombres, de esta desgracia que les han enviado. ¢Por

' Kirieleisén es una imploracion a Dios al principio de la misa, tomada del griego: Kyrie eléeson, que
significa “Sefior, apiadate”.



227

20. Hablan los médicos

Todos tienen algo que ver (y mucho) con la esclerosis maltiple. Unos
se dedican preferentemente a la investigacion basica, otros a la
docencia y otros (la mayoria) a labores clinicas en distintas
especialidades: Neurologia, Oftalmologia o Psiquiatria. Cada cual
responde una pregunta desde su perspectiva personal, con la autoridad
que da el conocimiento y la propia experiencia.

<OUE ES LA MIELINA?
José M? Peinado Herreros'.

En el sistema nervioso, clasicamente se ha distinguido entre la sustancia
blanca (que contiene los axones “mielinizados™, las células gliales y
capilares) y la sustancia gris .(con predominio de los cuerpos de las
neuronas y sus arborizaciones dendriticas).

La mielina es el principal componente de las Ilamadas vainas de mielina.
En el Sistema Nervioso Central las vainas estan formadas por los
oliogodendrocitos y en el Sistema Nervioso Periférico por las células de
Schwann. Estas vainas se sitlan rodeando a segmentos de los axones
neuronales, modificando considerablemente las propiedades de conduccién
del impulso nervioso de la membrana de estos axones.

Estas cubiertas, que como el aislante de plastico de los cables eléctricos,
rodean el axon, a diferencia de éstos, no lo hacen en una ldmina

" José Marfa Peinado es Profesor Titular de Bioquimica en la Facultad de Medicina de Granada.
Docente e investigador en campos basicos del sistema nervioso también pertenece al Instituto de
Neurociencias del que fue fundador y director.
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que interrumpen las conexiones del cerebro y médula espinal con la vejiga
que regulan el control voluntario de la misma, alterando las funciones de
almacenamiento y vaciado de la orina. Los sintomas pueden ser irritativos y
obstructivos. Los sintomas irritativos mas frecuentes son la urgencia
miccional, el aumento de las micciones, la incontinencia urinaria, las
molestias a nivel de la vejiga y uretra, los deseos de orinar constantes. Los
obstructivos son la dificultad para iniciar la miccion, chorro débil, goteo
postmiccional, interrupcién de la miccion, retencién urinaria y nicturia. En
un 18 a 52 de los pacientes existe una combinacién de ambas
sintomatologia.

Estos trastornos miccionales pueden condicionar el pronostico a largo
plazo de la enfermedad por la aparicion de complicaciones infecciosas y
renales. Ademés afectan de forma significativa la calidad de vida y
autoestima al limitar la actividad laboral y social. Existen medios
adecuados para diagnosticar correctamente estos trastornos que casi
siempre son tratables y, en ocasiones, curables.

¢ES NECESARIA LA PUNCION LUMBAR?
Miguel Guerrero Fernandez'.

Si que es necesaria, porque permite analizar el liquido cefalo-raquideo, la
Unica forma de conocer que esta ocurriendo en el sistema nervioso central
(cerebro y médula espinal). Cuando pensamos que una persona tiene anemia
solicitamos un hemograma, cuando un bronquitico se asfixia en Urgencias
pinchamos su arteria radial para medir el oxigeno que lleva, y cuando se
sospecha Ulcera géstrica se hace una endoscopia (las populares "gomas")
para confirmar el diagnéstico. Cualquiera de las dos ultimas pruebas es mas
molesta que realizar una puncién lumbar para examinar el liquido
cefaloraquideo (LCR).

Es de gran transcendencia diagnosticar esclerosis maltiple y pronosticar la
forma en que evolucionard el enfermo. Los sintomas de inicio pueden no ser
tipicos, o el estudio de resonancia magnética ser normal (en caso de brotes de
localizacion medular), o los potenciales evocados no mostrar alteraciones. En

' Miguel Guerrero es respondable de la Unidad de Esclerosis multiple del Servicio de Neurologia del
Hospital Clinico de Granada.
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estos casos es imprescindible el examen del LCR que revela las alteraciones
de linfocitos o inmunoglobulinas, ayuda a la investigacion y, sobre todo, sirve
para confirmar el diagnostico.

La puncion lumbar indicada y realizada por un neur6logo experto tiene
escasos riesgos y apenas si resulta molesta, sobre todo con anestesia local
(algunos pacientes dicen "ni me he enterado de la puncion”, una vez
realizada). Sin embargo ¢por qué tiene tan mala fama entre los enfermos?.
Probablemente se asocia con enfermedades que antiguamente eran graves o
invalidantes (meningitis, sifilis) y antes se hacia sin control previo de scanner
por lo que, en casos de tumores habia riesgo de enclavamiento. Actualmente,
con los estudios de visualizacion del cerebro de que disponemos esa
complicacién es altamente improbable. Algunos enfermos, después de la
puncion presentan, un dolor de cabeza, que de forma caracteristicas aparece
cuando se ponen en pie o llevan un rato sentados y que se quita por completo
tras tumbarse en la cama, haciendo reposo y bebiendo muchos liquidos
durante algunos dias. Este tipo de dolor de cabeza, denominado cefalea por
hipotension del LCR, si se produce, es totalmente benigno y no deja secuela
alguna. Destruyamos pues la leyenda negra de las punciones lumbares: no es
tan peligrosa, ni tampoco tan molesta como otras pruebas que se hacen de
rutina en nuestros hospitales.

¢HAY UNA PERSONALIDAD TIPICA DE LA EM?
José Luis Jiménez Bullejos'

Los pacientes de esclerosis maltiple se relacionan de una forma particular
en la consulta psiquiatrica. Parece como si hubiera una disociacién entre lo
verbal y lo emocional, entre lo que expresan y lo que sienten. Estan
cercanos a lo que Liberman Ilama personalidades que usan una técnica de
relacion conversiva (o infantil).

Para estos enfermos, el sindrome somatico constituye a la vez pesimismo,
sentimiento y accion. Saben mucho de su “enfermedad™, de su diagndstico,
de los brotes, de pastillas e inyecciones... pero poco o nada de si mismos; y

' José Luis Jiménez Bullejos (Unidad Docente de Psiquiatria de la CS Virgen de las Nieves) tiene
experiencia en el seguimiento psicoldgico de pacientes de esclerosis multiple.
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21. Cualquier tiempo futuro sera mejor

La técnica y la ciencia avanzan tan rapido que cualquier tiempo futuro
serda mejor para los que de ella dependen. En los dos Gltimos afios se
han extendido eficaces tratamientos para la esclerosis mdultiple:
interferones, copolimeros, factores de crecimiento, etc. Ya es una
enfermedad “tratable” y, lo mas importante, se han abierto nuevos

caminos que generan optimismo sobre progresos muy proximos>*.

HABRA UNA CURA, Y TODOS LO SABREMOS

El paciente debe estar informado de los avances cientificos y, si lo
desea, de los tratamientos alternativos. Pero no debe obsesionarse con
la informacion, porque cuando haya un tratamiento eficaz para la
esclerosis multiple la repercusion social serd enorme.

Habrd una cura y todos lo sabremos. Los medios de comunicacién
(prensa, radio, TV, Internet) lo difundiran en seguida por todo el
mundo. Y esperamos que ocurra pronto.

TAMBIEN OTROS SE APROVECHARAN

Es tanto lo que se esta invirtiendo en investigar la esclerosis maltiple
que ha despertado la esperanza de pacientes con otras enfermedades
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