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RESUMEN DE LA INVESTIGACION PROPUESTA:

El nervio Optico llevainformacién visual del ojo al cerebro. Existen diversas patologias que
afectan directamente al nervio éptico, siendo una dentro de estas causas la neuritis Optica.

La neuritis dptica es una patologia inflamatoria que se presenta en forma aguda, en su
mayoria unilateral que puede provocar baja visual, dolor con € movimiento y en algunas
circunstancias hasta la pérdida parcia 0o permanente de la visién. Requiere tratamiento con
corticoesteroides para controlar la inflamacién y acelerar € proceso de recuperacion,
requiere seguimiento a largo plazo ya que puede ser un evento aislado o ser sintoma inicial
de alguna enfermedad desmielinizante.

Dentro de las causas comunes de la neuritis Optica se encuentran las enfermedades
desmielinizantes como la esclerosis multiple y la neuromidlitis éptica. Con respecto a lo
anterior, existen gran cantidad de estudios que demuestran que la recuperacion en un alto
porcentaje es satisfactoria en términos funcionales pero no es plena, ya que se encuentran
ciertas secuelas anatomo-funcionales que a futuro, en recaidas, merman la funcion y la
anatomia hasta la cegueray la atrofia.

La evaluacion clinica del paciente a través de la exploracion neurooftalmoldgica incluye
agudeza visual, vision cromatica, sensibilidad a contraste, reflgjos pupilares, campo visual y
evaluacion ddl fondo de ojo con registro fotografico.

El tratamiento basico de la neuritis Optica es la corticoterapia, siendo 5 bolos de
metil prednisolona (1000mg IV en 500cc de solucién salina 0.9% por dia).

Nosotros proponemos administrar un tratamiento coadyuvante que nos ayude a regular no
solo la inflamacién, sino a regular los cambios a nivel de membrana de los axones para
prevenir la pérdida de fibras y ofrecer un megjor pronéstico a través de medicamentos de
prescripcién médica de rutina del neurdlogo y de fécil acceso para el paciente.

El tratamiento coadyuvante propuesto consta de carbamacepina 200mg VO QD y memantina
20mg VO QD por 30 dias.

Se da un seguimiento a la semana, a mes y a los 3 meses de iniciar e tratamiento,
registrando cada una de las variables.

Se hacen 2 grupos de 15 pacientes cada uno, un control con e manego a base de solo
corticoterapiay e grupo experimental con los esteroidesy el tratamiento coadyuvante.

Se comparan los grupos mediante analisis estadistico entre las variables y se presentan los
resultados.



1) ANTECEDENTES:

Las células ganglionares dan origen a los axones que se unen en la papila éptica para
formar €l nervio optico, desde su porcién retrolaminar adopta sus 3 cubiertas (Duramadre,
aracnoides y piamadre), bafiado en liquido cefalorraquideo y mielinizandose todas sus fibras
a diferencia de otras especies, siendo completa a primer afio de edad. Se calcula que €
nervio esta integrado en promedio de 800,000 a 1,200,000 fibras. El calibre de sus axones
variade 0.7 hasta 8 micras, siendo |os axones de mayor calibre los que provienen de laretina
periférica (Anderson & Hoyt, 1969.)

Llevan informacion recivida y procesada de fotoreceptores y células bipolares a
través de potenciaes de accion, desde las células ganglionares y sus axones hasta el cuerpo
geniculado lateral, nacleo de Edinger Westphal, hipotalamo, coliculo superior entre otros
nucleos.

El nervio Optico como cualquier otro nervio del cuerpo presenta flujo axoplasmico
anterogrado y retrogrado, éste flujo axoplamisco puede modificarse con lesiones de tipo
inflamatoria, compresiva, desmielinizante, entre otras agresiones, siendo e flujo lento
anterogrado el mas afectado en los procesos gue impliquen inflamacion directa o indirecta
del nervio éptico.

La modificacién de lainformacion del flujo axoplasmico en € nervio dptico produce
alteracion visua en sus dos componentes, la via magno celular y la via parvo celular; tales
como la agudeza visual, la percepcion cromética, la sensibilidad a contraste y e campo
visual.

La lesion directa o indirecta del nervio Optico para fines practicos se traduce en
atrofia éptica; que no es mas que la pérdida de las fibras nerviosas de la papila, es decir de
los axones del nervio Optico. Es importante detectar precozmente una atrofia Optica, para
poder tratarla, detener el proceso y preservar la vision. La atrofia Optica empieza con la
pérdida de axones, oftalmoldgicamente se observan hendiduras en la superficie de la retina
peripapilar, y su color blangquecino, finamente estriado y es remplazado por surcos grisaceos,
si se mantiene el estimulo nocivo estos surcos se hacen mas patentes, aparecen cambios en €l
mismo disco y se observa € aumento de la excavacién con pérdida del anillo
neurorretiniano.

La agudeza visua es la capacidad para discriminar la separacién entre dos puntos en €l
campo visual que corresponde a 1” arco, definida como la inversa del angulo desde el cual
los objetos son contemplados, evalla la funcion macular y de manera indirecta laintegridad
de los elementos de la via visual asi como la capacidad de interpretar objetos, siendo la
agudeza visual normal en la escala logaritmica de minimo angulo de resolucion (LogMAR)
de 0.(Pérez C; Rando D; Toro, Cy Torres, R. Diagnéstico y evaluacion del funcionamiento
visual, Aljibe, 1994). Se utiliza la cartilla ETDRS para valorar agudeza visua porque
mantiene un consistente nimero de letras por renglon, conservando una separacion
logaritmica entre | as letras de |os renglones, tanto en sentido horizontal como vertical. Este
hecho es o que le confiere a la cartilla una configuracién triangular caracteristica, ademas
conserva una progresion logaritmica utilizando € minimo angulo de resolucién (LogMAR)
entre los renglones. (Anexo 1). Los optotipos de cada linea son de 0.1 de unidad logaritmica
0 25% mayores que la linea precedente, |o cua brinda una mayor precision y consistenciaen
la interpretacion de los resultados; de acuerdo con lo siguiente: No percepcion de luz = 3,



percepcion de luz = 2.6, cuenta dedos = 2.1, 20/400 = 2, 20/200 = 1, 20/160 = 0.9, 20/125 =
0.8, 20/100 = 0.7, 20/80 = 0.6, 20/60 = 0.5, 20/50 = 0.4, 20/40 = 0.3, 20/30= 0.2, 20/25=0.1
y 20/20=0

La percepcion cromética se realiza a través de |os fotoreceptores, especificamente
los conos, que se dividen por € tipo de conopsina gue tienen, sensibles al rojo, verde y azul,
respectivamente. Dada su forma de conexion alas células bipolares y su relacion 1:1 con las
células ganglionares, son los responsables de la definicion espacial. Esta capacidad
podemos evuarla a través del test de sensibilidad cromética de Ishihara, desarrollada por S.
Ishihara en 1917, que permite diferenciar el espectro rojo-verde, con varias |dminas de color,
cada una contiene un circulo con puntos aleatorios en tamafio y color. Dentro del patrén
existen puntos gque forman un nimero o figura visible para personas con vision cromética
normal e invisible para personas con déficit rojo-verde. En la mayoria de las neuritis dpticas
el espectro rojo-verde es e més afectado. Se utilizaran las cartillas de Ishihara para valorar
vision cromética utilizando las primeras 8 laminillas de forma monocular, la prueba consiste
en una serie de cartas de colores, cada una de las cuales contiene circulos de puntos de
colores y tamafos aeatorios. En € patrén de puntos se forma un ndmero visible para
aquellos con visién normal y dificil de ver para aquellos con un defecto de visiéon. Las
l&minas deben situarse a la distancia de trabgjo de 35 cm del paciente y de manera que €l
plano del papel forme un angulo con lalineavisua (Anexo 2).

La sensibilidad a contraste (FSC) es |a habilidad para detectar pequefios incrementos en
escala de grises sobre un fondo uniforme, siendo uno de los principales factores limitantes
en una gran variedad de destrezas visuales. Se utilizara la prueba Pelli-Robson a 3 metros de
distancia, en pantalla LCD, de forma monocular, paravalorar la sensibilidad a contraste y
se cuantifica la prueba en la mejor agudeza visual que tenga. Considerando un rango normal
de 1.68 a 1.84 de forma monocular. (Anexo 3)

El campo visual es la porcion del espacio que € 0jo es capaz de ver. EI examen del
campo visua permite determinar sus limites para cada ojo. EI campo visual normal se
extiende aproximadamente desde 60° nasales, 90 © a 100° temporales, 60° superiores 'y 70°
inferiores (Anexo 4). La mécula corresponde a 13° centrales del campo visua, y laféveaa 3
grados centrales. El campo visual se mide mediante la campimetria, a través de un
campimetro tipo Goldman ¢ cinético automatizado OCTOPUS; con puntos de luz que se
mueven hacia dentro hasta que €l observador pueda verlos. Los defectos campimétricos mas
comunes en las neuropatias Opticas son: Escotoma central, escotoma cecocentral y reduccion
concéntrica del campo periférico. Se realizara el campo visua dinamico con el campimetro
automatizado Octopus® 900 spherical cupola para medir la sensibilidad luminosa diferencial
en diferentes localizaciones de la retina para detectar desviaciones de los valores normales
de sensibilidad. El proposito del examen campimétrico es detectar esas depresiones en
estadios precoces y seguirlas alo largo del tiempo como complemento de la revision neuro-
oftalmol ogica.



2) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La neuritis dptica es la neuropatia Optica aguda mas comun en adultos jovenes. La
mayoria de los casos son idiopaticos o estdn asociados a esclerosis mdltiple (EM),
circunstancia que justifica que esta entidad sea motivo de interés y preocupacion tanto de
oftalmdlogos como de neurdlogos.

Dado que € tratamiento gold standard para la neuritis dptica aguda es la
corticoterapia, descrito en estudios como ONTT, CHAMPS y Brusaferri 2000; todos
muestran variantes en cuanto a dosis y via de administracién, concluyendo todos que € uso
de los esteroides intravenosos acelera € proceso de recuperacion pero pierde este efecto
beneficioso con e tiempo y no ha demostrado que reduzca el riesgo de desarrollo de EM tras
2 afos de seguimiento. En estudios de revision de literatura desde 1996, analizando los
distintos estudios relativos a la neuritis Optica, se sigue recomendando €l no usar esteroides
via oral. El efecto terapéutico del uso de Interferon Beta-12 fue similar en los distintos
subgrupos, independientemente del tipo de lesién neuroldgica de partida, por lo que las
conclusiones son aplicables a la neuritis optica, que representaba € 50% del total de casos
incluidos en e estudio. Estas conclusiones no son del todo sorprendentes, dado que es
conocido desde hace varios afios € papel positivo del interferén reduciendo la tasa de
recurrencias, enlenteciendo la progresion de la EM, asi como reduciendo la actividad de esta
enfermedad .

Para e oftamdlogo las conclusiones ddd CHAMPS tienen una relevancia
significativa. Es obligado la realizacion de una RMN ante un paciente con un primer brote
de neuritis Optica, ya que ademés del vaor predictivo de cara a desarrollo de EM
previamente demostrado por € ONTT, puede hacer aconsgable €l uso de interferén s
aparecen lesiones cerebrales caracteristicas.

En agunos pacientes no es suficiente éste tratamiento para la recuperacion de la
funcién, por lo que proponemos el uso de coadyuvantes para modular € control del flujo
axoplasmico y de la exitotoxicidad por glutamato a nivel del nervio éptico, meorando la
funciony disminuyendo la pérdida de axones del nervio Optico.

Siendo dentro de las enfermedades desmielinizantes, |a prescencia de glutamato en
altas concentraciones dentro del liquido cefalorraquideo durante los brotes, un comun
denominador, motivo por e cua, € uso de medicamentos que puedan regular la
exitotoxicidad como la memantina, que trabaja a nivel de los receptores NMDA vy la
carbamacepina que modula la funcién de los canales de Sodio y corrientes de Calcio, una
opcién terapéutica como coadyuvante para el mango de las neuritis Opticas.

La neuritis dptica tiene una incidencia de 1-5 por cada 100,000 habitantes por afio a
nivel mundial, variando en algunas regiones, puede afectar cualquier grupo racia pero es
mas comun en los caucasicos y en mujeres la proporcion es 2:1. Las secuelas que
generalmente describen los pacientes son ateracion en la percepcion de colores, campo
visua y lasensibilidad al contraste.

La neuritis Optica podemos clasificarla por su comportamiento clinico en tipica y
atipica(Tablal)



Caracteristicas clinicas

Neuritistipica

Neuritis atipica

L ateralidad UNILATERAL BILATERAL
Agudeza visual 0.1alLogMAR (85% casos) > 2L ogMAR
Campo visual Variable Variable

Respuesta pupilar

Defecto pupilar unilateral 6
bilateral asimétrico

Pupila midridtica

Dolor periocular

Frecuente (1 movimiento)

Raro

Cefalea

Ocasiond

Frecuente / Severo

Fondo de ojo

Normal (65%) Edema papila
Optica (35%)

Uveitis, estrella macular,
Infiltrados retinianos, edema
severo de papila

Edad presentacion

< 40afos

<12 afosy > 50 afios

Meoria visual

90% mejora a una agudeza visual
entre 0.1y .20 LogMAR

Leve mejoria hasta
empeoramiento del cuadro

Secuelas Alteraciones en sensibilidad al Bajavisual deleve asevera
contraste, vision cromética,
estereopsis y fotofobia.

Respuesta a esteroides Buena Dependiente esteroides

El mango con esteroides retrobulbares ha sido un mangjo utilizado en nuestra
Institucion desde 1998 (Tesis Alma R. Mata Paniagua, 1998.) en pacientes con baja visual
mayor a2 LogMAR (20/400 Snellen) con resultados a entadores.

La relevancia de este protocolo nos permite cambiar e enfoque del tratamiento y
dejar la monoterapia de lado para pensar de manera global, proponiendo atender de manera
simultanea la inflamacion con las alteraciones del flujo axoplasmico, la exitotoxicidad y la
pérdida axonal.

La necesidad de ofrecer nuevos tratamientos se ve justificada por la variabilidad en
su abordaje y € gran impacto socia y econdmico que produce esta patologia ya sea aislada o
como una manifestacion de una enfermedad con un prondstico menos favorable.

3) HIPOTESIS

El uso de coadyuvantes como carbamacepina 200mg y memantina 10mg via oral por 30 dias
aunado a uso de esteroides como metil prednisolona intravenosa en bolos por 5 dias (1g/dia)

mejoraralafuncion del nervio Optico preservando sus caracteristicas anatomicas.



4) OBJETIVOS

4.1 Objetivo general:

Vaorar los efectos de los esteroides con un tratamiento coadyuvante
novedoso en la recuperacion de la funcion del nervio Optico a través de pruebas
clinicas, tales como agudeza visua, prueba de sensibilidad a contraste, vision
cromatica, y € estudio de gabinete como el campo visual cinético o tipo goldmann.

4.2 Objetivos especificos:

l. Evaluar la funcién visual a través de la agudeza visual, vision cromatica,
sensibilidad al contraste y campo visual.

Il. Evaluar mediante control fotografico las caracteristicas del nervio dptico,
principalmente la coloracion del mismo y comparar la coloracion del nervio a
través de una prueba colorimétrica.

I"l. Establecer una terapia completa para el tratamiento de rutina de la neuritis
Optica dentro del Instituto Nacional de Neurologiay Neurocirugia

V. Andlizar las caracteristicas demogréficas, factores de éxito o fracaso de la
terapiay eventos clinicos de | os pacientes con neuritis éptica.

5) JUSTIFICACION

Existe basta evidencia que nos muestra la disfuncion axona de las células
ganglionares y su degeneracion antes que la pérdida de células ganglionares en distintas
patologias del nervio éptico (Howell et al.,2007; Buckingham et al.,2008; Soto et a.,2008).

La apoptosis de las células ganglionares es cuando su axon sufre la pérdida de su
recubrimiento o pierde su conexion a su sitio de relevo, siendo € nicleo pre-tecta vy €
cuerpo geniculado sus principales conexiones. Los pasos involucrados en la apoptosis de las
células ganglionares ocurre dentro de horas y/o dias, donde se tiene un periodo de ventana
para permitir el uso de agentes neuroprotectivos (Danesh-Meyer, 2009).

Existe cierta plasticidad en la remodelacion estructural de los axones, con
acumulacién de las organelas y obstruccion del flujo axonal. (Anderson and Hendrickson,
1974; Minckler et al., 1976; Quigley and Addicks, 1980; Morrison et al.,1997). Algunos de
los mecanismos potenciales para los efectos neuroprotectores son, la regulacién positiva del
factor neurotrofico derivado de cerebro en las células ganglionares de la retina, la
modulacion de la funcién de los receptores N-metil-D-aspartato (NMDA) y la activacion de

las vias de sefidizacion de supervivencia 'y genes anti-apoptoticos.(Gao H, 2002; Lai RK et al.
2002; Wheeler 1999; Dong C-J, 2008.)

La exitotoxicidad a través de las concentraciones excesivas de glutamato y la estimulacion
de sus receptores (NMDA), tiene un gran papel en varias enfermedades neurodegenerativas.



Concentraciones elevadas de glutamato se han reportado en liquido cefaloraquideo en
diversas patologias, en vitreo en glaucoma y vesiculas ectépicas de glutamato en cdlulas
ganglionares en patologia del nervio dptico .

La memantina es un receptor antagonista de los receptores NMDA abierto, que ha mostrado
sus propiedades neuroprotectoras en infinidad de estudios clinicos y modelos animales. Sin
embargo, la memantina no ha mostrado en varios de estos estudios una mejoria clinica
evidente, salvo en procesos degenerativos como la demencia por Alzheimer y algunos casos
de neuropatias a grandes dosis.

El uso de un antagonista no selectivo de los receptores NM DA, como la memantina en casos
de neuritis Optica tipica, isquémica anterior no arteritica, demuestra que la recuperacion
visual es similar a esteroides con € Unico beneficio que no hay pérdida axonal, a través de
OCT del nervio optico (Esfahani, 2012.)

La carbamacepina, clasico modulador de los canadles de Na+, sobre todo en actividad
anormal, como la neuritis, neuralgiay la actividad epiléptica; es nuestro factor complemento
de lamemantina.

La memantina bloquea los receptores NMDA modulando la actividad de glutamato,
funcionando contra la exitotoxicidad, la carbamacepina regula la despolarizacion de los
canales Nat+, ofrecen juntos, en teoria, una sinergia importante para modular la disfuncién
del nervio Optico, sin desproteger de los beneficios de los esteroides para controlar la
inflamacion y la respuesta inmunol 6gica.

6) METODOLOGIA

6.1 Disefio del estudio
Estudio original, de serie de casos control, prospectivo, transversal e intervencional.

6.2 Ubicacion Temporal y Espacia
Instituto Naciona de Neurologiay Neurocirugia, Agosto a Diciembre del 2014.

6.3 Pablacion y muestra
Se recibira atodo paciente con diagndstico de Neuritis Optica sin tratamiento
alguno, que acuda a la consulta del servicio de Neuro-Oftalmologia del Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia en € periodo comprendido de Agosto a
Diciembre del 2014.




6.4 Criterios de seleccion de la muestra:
Inclusion:
0 Pacientes de cualquier edad y sexo que acudan a consulta de Neuro-
oftalmologiadel INNN con diagnostico de Neuritis Optica
o0 Sintratamiento médico previo
Sexo indistitno
0 Que este de acuerdo en participar en el protocolo

o]

Exclusion:
0 Pacientes con neuritis éptica recurrente
0 Pacientes que hayan recibido tratamiento médico previo
0 Pacientes con neuropatia éptica traumética
0 Pacientes que rechacen participar en el protocolo

Eliminacion:
0 Pacientes que no acudan a consultas de seguimiento
0 Pacientes con sospecha de Neuromielitis Optica

Se reclutaran a todos los pacientes con Neuritis Optica que Ileguen a nuestro servicio, dentro del
periodo antes mencionado y que cumplan con los criterios de seleccion teniendo una muestra
minima de 30 pacientes.

Se redlizaran dos grupos de 15 pacientes cada uno, € grupo control recibira tratamiento con solo
esteroides en € esquematradicional y el grupo control, que recibiré el tratamiento coadyuante (Op.
Cit.)

6.5 Variables

Variables independientes:
Edad
Género
Tiempo de evolucion

Variables dependientes:
- Agudezavisuad

Percepcion cromética
Sensibilidad al contraste
Campimetria visual
Caracteristicas del nervio optico

6.6 Andlisis estadistico
Serealizara un andisis estadistico T-test através del software Graphpad Prism.




6.7 Procedimiento

En todas sus revisiones, serdn valorados por un mismo explorador y se recabaron datos
epidemiol 6gicos, ademas en todas sus visitas selesredizar&

0 Agudezavisual con lacartillaETDRS.

0 Percepcion cromética

0 Sensibilidad a contraste

o Campo visual dindmico

o Exploracion oftalmol dgica con revision de nervio optico y registro fotografico:

0 Se redizard una funduscopia bajo midriasis farmacoldgica y se redlizara registro

fotografico de ambos ojos del paciente en lalampara de hendidura

El uso de los 5 bolos de corticoterapia (1000 mg 1.V. QD por 5 dias) diluido en 250ml sol
salinaapasar en 60 minutos de manera ambulatoria.

Pacientes con agudeza visual menor a 2 LogMAR (20/400 Snellen) se les aplica inyeccién
retrobulbar de Metilprednisolona 40mg/ml con Jeringa de 3ml y aguja 22G x 1 1/4" (0.7 X
30mm) (negra).

El tratamiento via oral coadyuvante consta de: carbamacepina (100mg VO BID por un mes)
y memantina (10mg VO BID por un mes).

Se llevara a cabo un registro por escrito en una bitécora, la evolucion de cada uno de éstos
pacientes en su primerarevision, ala semana, a mesy alos 3 meses, anotando en cada uno,
los parédmetros antes mencionados. Se realizard una base de datos para su ulterior andisis.

7) CONSIDERACIONES ETICAS

Todos los procedimientos propuestos en esta investigacion cumplen con los principios
basicos cientificos aceptados en las declaraciones sobre investigacion biomédica en seres
humanos de Helsinki I1.

Los datos personales estaran protegidos y no se cederdn a terceros bao ninguna
circunstancia. A todos los pacientes antes de incluirlos recibirdn un consentimiento
informado por parte del médico participante.

8) CONSIDERACIONES FINANCIERAS

A. Aportefinanciero



No existira ningun costo de la consulta neuro-oftalmol dgica ni del campo visual
proporcionados a los pacientes incluidos en este protocolo

B. Recursos con los que se cuenta:
Humanos:
- Médico residente de segundo afio del servicio de Neuro-oftalmologia

Equipo:
- CartillaLogM AR con retroiluminacion
- Cartillas de Ishihara
- Pruebade sensibilidad a contraste (Pelli-Robson) en pantalla LED 14”

- Campimetro automatizado OCTOPUS 800.
- L&mpara de hendidura BQ 900 con iluminacion LED y Sistema de Imagen
IM 900 (Haag-Streit)

C. Recursosasolicitar:
5 bolos Metilprednisolona 1g (1xdia) en 250ml sol salina 0.9%.

Carbamacepina 200mg:
- Se otorgara de manera gratuita, siendo donacion de muestra médica de
Carbazina de Psicofarma en tabl etas de 200mg.

Memantina 10mg:

- De igua forma sera gratuita, siendo donacién de muestra médica de
Eutebrol de Asofarma en tabletas de 10mg.

D. Andlisis del costo del paciente:

Nivel 1 Nivel 2 Nivel 3 Nivel 4
Consulta 15 39 116 294
Campo Visual 19 48 145 378
x 4 dias 112 380 1132 1968
Memantina 30 U $420.00 $420.00 $420.00 $420.00
Carbamacepina $60.00 $60.00 $60.00 $60.00
5 Bolos esteroide PENDIENTE PENDIENTE ~ PENDIENTE  PENDIENTE
TOTAL PENDIENTE PENDIENTE  PENDIENTE  PENDIENTE

9) CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES



ACTIVIDADES

Recoleccién informacién

Elaboracion y aprobacién del protocolo

Recoleccidn de pacientes y datos crudos

Analisis datos

Presentacidn del 100% tesis

10) RESULTADOS QUE SE ESPERAN OBTENER Y SU POSIBLE IMPACTO EN
LA INVESTIGACION BIOMEDICA (CONTRIBUCION DE LA INVESTIGACION EN EL
AVANCE DEL CONOCIMIENTO CIENTIFICO).

Esperamos encontrar recuperacion no sélo en la agudeza visual, sino en la sensibilidad a contraste y
en la percepcion cromética, siendo estas Ultimas dos, las principales secuelas de la neuritis Optica
aln con tratamiento esteroideo.

En estudios anteriores (Esfahani, 2012) se ha demostrado de la memantina ayuda a conservar €l
borde neurorerritiano, esto se traduce en menor pérdida de fibras nerviosas, por lo que e control
fotogréfico de la cabeza del nervio éptico es fundamental en cada revision y evaluar tanto € borde
neurorretiniano como su coloracion.

Por medio de este estudio queremos proponer un tratamiento coadyuvante que en caso de ser
favorable, se instaure como manejo de rutina, para la preservar la mayor funcién del nervio a un
costo accesible.

A diferencia de algunos tratamientos que se utilizan para el control de la neuritis Optica,
como €l uso del Rituximab, un anticuerpo monoclona quimérico murino y humano, un tipo de
proteina que se une a receptor CD20 de los linfocitos B, provocando su apoptosis. Mejorando las
condiciones inmunolégicas del padecimiento actual y asi preservando funcién del nervio éptico.
Siendo uno de los grandes inconvenientes su alto costo por terapia. Otro tratamiento que muestra
beneficios importantes es el uso del Interfer6n-B, que muestran en general, mejoria en las
condiciones desmielinizantes donde se presentan las neuropatias atipicas, también el costo por
terapiaes atoy no todo paciente es posible candidato (Suhs, 2012).

11)  SATISFACCION DE UNA NECESIDAD DE SALUD CON EL DESARROLLO DE
ESTE TRABAJO.

El mangjo de la neuritis 6ptica ha sido de relevancia para la Secretaria de Salud por la alta
discapacidad que esta patologia puede llegar a producir. Ofrecer un tratamiento coadyuvante, con
medicamentos de facil acceso y posologia, para preservar la funcion visual en todas sus
caracteristicas a un costo accesible después de una neuritis Optica, satisface una necesidad de la
salud en disminuir la prevalencia de una poblacion con baja visual, disminuyendo los costos a nivel
nacional de perder una persona econémicamente activa.



12)

13)

MENCIONE QUE APORTARA EL DESARROLLO DEL TRABAJO A LA
COMPRENSION, PREVENCION, DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO A LAS
AFECCIONES DEL SISTEMA NERVIOSO.

El desarrollo de este protocolo nos ofrece un tratamiento dirigido a Uno de los
organos y sistemas de los sentidos, siendo € |1 nervio craneal (nervio optico) €l objetivo de
este protocolo.
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APEDICE 1: CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(Siguiente hoja)
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15)  APENDICE 2: OTROS CRITERIOS DE ACUERDO AL TIPO DE ESTUDIO




ANEXO 1: CARTI LLA

ANEXO 2: TABLAS
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ANEXO 3: CARTI LLA

ANEXO 4: CAMPO VI SUAL




16) ETAPAS EN QUE PROGRAMA SU INVESTIGACION (NUMERO DE ETAPAS
QUE USTED CONSIDERE INTERVIENEN EN SU PROYECTO):

la. ESCRITO DEL PROTOCOLO 710%

2a. DEARROLLO DEL PROTOCOLO 25%

3a. ANALISIS ESTADISTICO 14%

42, ENTREGA DE RESULTADOS 1%

100 %

FECHA DE INICIO PROGRAMADA: JULIO 2014
FECHA DE INICIO REAL: AGOSTO 2014
FECHA DE TERMINACION PROGRAMADA: DICIEMBRE 2014

FECHA DE TERMINACION REAL:

MES ANO



INSTITUTO NACIONAL DE NEUROLOGIA Y NEUROCIRUGIA
MANUEL VELASCO SUAREZ

Insurgentes Sur 3877

Col. La Fama, C. P. 14269
México, D.F., Tel. 56-06-14-07
http://www.innn.salud.gob.mx

México, D. F., a

DR. DANIEL SAN JUAN ORTA , )
JEFE DEL DEPTO. DE INVESTIGACION CLINICA,
PRESENTE.

A fin de cumplir con lo que exige la Ley General de Salud de México, y el Reglamento para
Investigacion Clinica del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez,
envio a usted:

El protocolo titulado “MANEJO COADYUVANTE EN LA NEURITIS OPTICA DESMIELINIZANTE”,
elaborado de acuerdo al formato oficial, firmado por todos lo autores. Original y cuatro copias.

1. Elformato de identificacion del ambito de estudio del protocolo.

Para su evaluacion de acuerdo con los Principios Basicos Cientificos aceptados en las Declaraciones
sobre Investigacion Biomédica en seres humanos, de Helsinki Il en 1975, Venecia en 1983, Hong
Kong en 1989, Sudafrica 1996, Edimburgo 2000, que sefialan textualmente “el protocolo se remitird a
un comité independiente del investigador y de la entidad patrocinadora, para consideracion,
comentarios y asesoramiento”, en lo cual se basara la aprobacion, en cuyo caso el investigador
principal se encargara de la direccidn técnica del estudio y tendré las siguientes atribuciones; cumplir
los procedimientos indicados en el protocolo y solicitar autorizacion para la modificacion en los casos
necesarios sobre aspectos de ética y bioseguridad, documentar y registrar todos los datos generados
durante el estudio en el expediente clinico y su propio archivo sobre el estudio, elaborar y presentar
los informes parciales trimestrales y finales de la investigacion y comprometerse en generar un
producto cientifico.

ATENTAMENTE

Nombre y firma del Investigador Principal



FORMATO DE IDENTIFICACION DEL AMBITO DE ESTUDIO DE LOS
PROTOCOLOS DE INVESTIGACION CLINICA

Titulo del proyecto:

1) Mencione cual es la vinculacion de su proyecto de investigacion con las lineas de avance
médico actual y futuro:

El manejo de la neuritis Optica actualmente se basa en la corticoterapia, en la mayoria de los
casos los pacientes con neuritis Optica tipica, recuperan agudeza visual casi a su estado previo a
la neuritis, pero la principal queja de los pacientes es la baja en la sensibilidad al contraste y la
alteracion a la percepcion de colores, este protocolo ofrece un manejo coadyuvante, es decir,
politerapia para controlar a distintos niveles la neuritis, utilizando neuromoduladores que regulan
la funcion del nervio optico sin dejar de utilizar los esteroides, brindando asi, una terapia
completa para una patologia que si bien no compromete la vida, es malo para la funcion.

2) Mencione el vinculo de su proyecto con las lineas de interés nacional:

Las principales lineas de interés nacional, es proteger la vida y recuperar la funcion en cualquier
patologia, ofreciendo un tratamiento completo para prevenir la discapacidad es de suma
importancia, ya que se ofrece un tratamiento con medicamentos de distribucion nacional y de
facil acceso a la poblacion.

3) Diga como se vincula su investigacion con las lineas de interés para la Secretaria de Salud:
La pérdida visual, es la discapacidad sensitiva mas sensible y costosa que puede presentar un
paciente, ofreciendo un tratamiento coadyuvante que nos ayude a recuperar la plenitud visual
ofrece un estandar de calidad para la secretaria de salud, reincorporando al paciente con neuritis
Optica a su actividad laboral.

4) Diga como se vincula su proyecto con las lineas de interés para el Instituto:

El Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia demostrando la vanguardia en el diagnostico
Y tratamiento de la patologia neuroldgica a nivel nacional, con este manejo coadyuvante
marcaria la pauta para el manejo de la neuritis optica a nivel nacional.

5) Mencione cuales son las lineas de investigacion de interés para usted mismo:

Mi interés en realizar este protocolo es participar en las investigaciones clinicas que realiza el
instituto, para presentaciones en congresos y posible publicacion a nivel nacional y/o
internacional.

Fecha: 18/07/2014 Firma del investigador:
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