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RESUMEN

Introduccion: La epilepsia es una de las enfermedades neurolégicas mas comunes
gue afecta aproximadamente a 50 millones de personas en todo el mundo. Se ha
demostrado que los perros entrenados en la deteccion de crisis convulsivas pueden
anticipar la presencia de crisis en minutos e incluso horas antes de presentarse; con
un rango de advertencia de una deteccién positiva de olor entre 6 a 177 minutos, con
una duracion promedio de 68.2 minutos. Predecir las crisis convulsivas antes de su
manifestacion clinica, representa gran ventaja para lograr establecer conductas
terapéuticas tempranas y oportunas y asi, modificar de manera favorable el curso de

la enfermedad.

Objetivo: Demostrar la sensibilidad y especificidad de la deteccién de compuestos
organicos volatiles que preceden las crisis convulsivas en pacientes con epilepsia del

Hospital infantil del Estado de Sonora mediante perros de servicio entrenados.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio analitico comparativo que incluyé a
pacientes pediatricos de entre 6 meses a 17 afios de edad que acudieron al servicio
de Urgencias del Hospital Infantil del Estado de Sonora con una crisis epiléptica activa,
en el periodo de mayo a diciembre del 2022 de los cuales se obtuvieron muestras de
sudor, sangre y saliva. Para su posterior presentacion a un can entrenado con el fin de
lograr la discriminacién de muestras de pacientes sanos y pacientes durante una crisis

y determinar el nimero de aciertos y tiempo de deteccion.



Aspectos éticos: Este estudio cumple con los criterios establecido en la Declaracion
de Helsinki 1964 con ultima revisién de 2014, Reglamento de la Ley General de Salud

en Materia de Investigacion para la Salud.

Resultados: Se obtuvo un porcentaje mayor de deteccion en muestras de sangre, sin
embargo el tiempo de deteccion fue menor en muestras de saliva. Al realizar pruebas
con solamente muestras negativas, el can regresoé con el entrenador en el 100% de las

pruebas.

Palabras clave: epilepsia, perro de servicio, crisis convulsiva, compuestos organicos

volatiles (VOC’s), pediatria.



MARCO TEORICO

La epilepsia es el trastorno cronico del sistema nervioso central mas comun, segun la
Organizacion Mundial de la Salud, existen alrededor de 50 millones de personas con
la enfermedad en el mundo, afectando a todos los grupos etarios con mayor incidencia

en la poblacion infantil.

En América Latina se comunica una tasa en este grupo etario de 6.6-17 por cada 1.000
personas, mientras que en México dicha estadistica fluctia entre 10.8 y 20/1.000; sin
embargo, en Sonora, un estado al noroeste del pais, no se conoce con precision su

prevalencia.[18]

Segun la Liga Internacional contra la Epilepsia se define a la epilepsia como: al menos
dos crisis no provocadas producidas con un intervalo mayor a 24 horas de separacion;
una crisis no provocada y una probabilidad de presentar nuevas crisis durante los 10
afos siguientes similar al riesgo general de recurrencia (al menos el 60 % tras dos

crisis no provocadas); diagndéstico de un sindrome epiléptico.

Algunos especialistas en epilepsia han escuchado anécdotas de sus pacientes
diciendo que sus mascotas caninas muestran algin comportamiento premonitorio

antes de que su duefio presente una convulsion.

La ILAE (International League Against Epilepsy) y Epilepsy Foundation of America,
reconocen el uso de “Perros de Servicio” (Seizure Dogs), como herramientas para la
deteccion de crisis convulsivas en pacientes epilépticos. En EEUU los perros pueden
ser entrenados como perros de servicio que la ley protege para ser utilizados por su
servicio en espacios publicos. Estos perros pueden ser entrenados para diversos

servicios que incluyen la deteccidon de las crisis, proteccion del paciente, alertar al
3



cuidador o activar una alarma.

Se ha demostrado que el cuerpo humano cambia la configuracion de su olor durante
el periodo de enfermedad, se ha utilizado esta informaciéon como un marcador para la
deteccion de algunas enfermedades [1-3]. Los perros cuentan con la habilidad innata

de detectar particulas a una concentracion de 0.001 partes por millén (1 x 10-12) [4].

La identificacion de estos perfiles de olor especifico para algunas enfermedades es
posible por la discriminacién de “Compuestos Organicos Volatiles” VOC’s por sus
siglas en ingles. Los compuestos volatiles organicos son una clase de quimicos a base
de carbono con una alta presion de vapor a temperatura ambiente. Estos son liberados
por medio del aliento, saliva y sudor. El sudor de las glandulas apocrinas se deriva del
liquido extracelular, que a su vez es un reflejo de la quimica del plasma sanguineo; es
importante mencionar que el sudor es especificamente la fuente principal del olor de
las axilas, y la liberacion del mismo por parte de la glandula apocrina se desencadena
por el miedo o la excitacién sexual. Esta relacion entre el sistema limbico y las redes
epilépticas, que se encuentran relacionadas con frecuencia en la sefializacion
autondémica puede ser responsable de los cambios premonitorios en la liberacion

apocrina que se observa durante una crisis convulsiva [15].

La proposicion de la existencia de distintos VOC’S asociados a las convulsiones esta
respaldada por informes de cambios fisioldgicos y actividad eléctrica excesiva en el
cerebro que preceden a las convulsiones epilépticas [21]. Investigaciones anteriores
indican que estos son activados por el sistema nervioso autbnomo y el eje
hipotalamico-pituitario-suprarrenal (HPS) y provocan aumento en la frecuencia

cardiaca y respiratoria. Los VOC’s que se disuelven en la sangre y la saliva, se exhalan



como parte del proceso respiratorio o bien, se expulsan como emanaciones de sudor.

Con anterioridad, se ha demostrado que los VOC’s son indicadores de una amplia
variedad de enfermedades que incluyen la presencia de cénceres, colera, fibrosis
quistica, diabetes, enfermedades cardiacas, hepaticas, preeclampsia, enfermedad

renal asi como tuberculosis y Gltimamente en pacientes epilépticos.

Dadas las extraordinarias capacidades olfativas de los perros, es l6gico plantear la

hipotesis de que los VOC’s también pueden actuar como descadenante de

alteraciones en los comportamientos de los perros, y de esta manera ser identificados

especificamente por los mismos.

Los compuestos que se encuentran en los perfiles de olor de pacientes epilépticos
incluyen: mentona, metil-acetato, 3-etoxido-3,7-dimetil-1,6-octadieno, alcalfor,
valenceno, beta-cubeno y 4-terc-butilciclohexilo. No se sabe especificamente la
funcidn que realizan estas sustancias en el escenario clinico; pero se cree que pueden

llegar a ser un biomarcador importante en la prediccion de una crisis convulsiva.

En un estudio realizado por Catala y sus colaboradores en 2019, demuestran que es
posible la deteccion de estos compuestos organicos volatiles, obtenidos de sudor y
saliva de pacientes epilépticos durante crisis convulsivas, utilizando perros entrenados,
encontrando en su estudio una sensibilidad del 86.8% y una especificidad del 98%, lo
gue demuestra una buena deteccion en esta enfermedad. También se comenta que
actualmente se desconoce cudles son los VOC’s que se presentan durante una crisis

convulsiva [5].

En otro estudio realizado en el Centro Médico de Salud y Epilepsia de Denver,

Colorado por Edward Maa y colaboradores en el afio de 2020, demostraron que, en
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298 muestras de sudor de pacientes epilépticos, los perros entrenados tenian una
probabilidad de 93.7% de distinguir entre muestras de sudor de pacientes que
cursaban con crisis convulsivas con las de los pacientes del grupo control en las que
se encontraban aparentemente sanos. En una segunda parte del estudio, los perros
identificaron la presencia Unica de olor a convulsiones antes del evento en 78.7% de
todas las convulsiones capturadas, con una probabilidad del 82.2% de predecir una

crisis convulsiva [18].

Maa y colaboradores en el afio de 2021 realizaron un estudio en donde se compararon
muestras de sudor de sujetos que no tenian antecedente de epilepsia o convulsiones
en dos entornos distintos, un episodio de miedo y otro de ejercicio y lo compararon con
muestras de sudor de pacientes durante una crisis convulsiva y otros aromas como
distractores en un paradigma de opcion mdltiple para comprender mejor la
confiabilidad de las respuestas de los perros entrenados. Los perros lograron
identificar el olor de muestras de sudor de los pacientes durante una crisis convulsiva
con una sensibilidad de 82% y una especificidad de 100% (sin falsos positivos) de
entre todas las opciones ofrecidas. Ademas, hubo un 92% de acuerdo entre todos los

miembros del equipo de perros para deteccion de olores.

También los perros entrenados lograron identificar de manera consistente y precisa el
sudor perfumado por miedo de igual manera como su aroma a convulsiones, lo que
implica que la mentona, es un VOC comun en ambas afecciones, lo cual podria
implicar que ademas de presentarse en convulsiones humanas, los circuitos de la red
de miedo pueden compartir una anatomia en comun, ademas de que la mentona no

solo estaria demostrada como un biomarcador de convulsiones tempranas, sino una



feromona humana de alarma recientemente descrita [14].

Se ha demostrado que estos perros entrenados en la deteccidn de crisis convulsivas
pueden anticipar la presencia de crisis en minutos e incluso horas antes de
presentarse; de hecho, se ha comprobado que el rango de advertencia de una
deteccion positiva de olor antes de una crisis convulsiva varia entre 6 a 177 minutos,

con una duracion promedio de 68.2 minutos [15].

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION

La epilepsia es una de las enfermedades neurolégicas mas comunes que afecta
aproximadamente a 50 millones de personas en todo el mundo. La incidencia de
epilepsia es de 50,4 a 81,7 por cada 100 000 personas por afno. [6] Alrededor de 125
000 pacientes mueren cada afio, y mas del 80% de estas muertes ocurren en paises

de bajos y medianos recursos.[7]

En una revision sistemética de estudios internacionales se calcularon los costos
directos del sistema de salud al afio por paciente en paises desarrollados los cuales
fueron de 1,736 a 2,813 dolares (2,384 dolares en el primer afio de diagndstico) y de
5,848 ddlares anuales en pacientes que consultan por cirugia de epilepsia; de los
cuales, la mayor parte comprenden los farmacos antiepilépticos y servicios

hospitalarios.[8]

La imprevisibilidad de las crisis epilépticas se considera una amenaza importante para
la calidad de vida de una persona con epilepsia. Actualmente, no existen herramientas
para la prediccion de crisis convulsivas que se puedan aplicar en cuanto al entorno
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doméstico. [9].

El Hospital Infantil del Estado de Sonora es una institucion publica donde acuden
pacientes sin servicio meédico, siendo esta una poblaciéon de mediano a bajo nivel
socioeconémico. La disponibilidad de los farmacos anticomiciales de primera linea es
baja y representa un alto costo tanto para el paciente y las instituciones de salud del
sector publico, en ocasiones imposible de solventar. Lograr identificar las crisis
convulsivas previo a su manifestacion clinica, representaria un gran avance para lograr
establecer conductas terapéuticas tempranas y oportunas y asi, modificar de manera
favorable el curso de la enfermedad. Por ende, este protocolo crearia un antecedente
de alto impacto para la toma de decisiones por parte de las autoridades
correspondientes en materia de salud publica para dirigir un enfoque preventivo de
esta entidad clinica, en la que se invierta en perros de servicio que se encuentren

entrenados para la identificacion de crisis convulsivas previo a su manifestacion clinica.

OBJETIVOS

Objetivo general

e Sensibilizar a un perro de servicio a través de entrenamiento ARCON en
CAMISO, utilizando muestras de sudor, saliva y plasma, obtenida de 10
pacientes pediatricos que ingresen a sala de Urgencias del Hospital Infantil del
Estado de Sonora durante una crisis convulsiva para la deteccién de VOC'’s

producidos durante las crisis convulsivas.

Objetivos especificos

e Describir la capacidad de un perro de servicio para identificar VOC’s en muestras
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de sudor, saliva y plasma obtenidas durante crisis convulsivas.

e Determinar la especificidad y la sensibilidad en la deteccién de VOC’s de los

diferentes sefuelos (plasma, saliva, sudor).

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio descriptivo, transversal, comparativo que incluy6 a pacientes
pediatricos de entre 6 meses a 17 afios que acudieron al servicio de Urgencias del
Hospital Infantil del Estado de Sonora con una crisis epiléptica activa a quienes se les
tomo6 muestra de sudor, saliva y plasma obtenidas durante una crisis convulsiva. El
periodo de estudio fue de mayo a diciembre del 2022.

Adicionalmente, se recolecto informacién de pacientes pediatricos de entre 6 meses a
17 afios de edad clinicamente sanos, cuyos tutores responsables voluntariamente

firmaron el consentimiento informado de participacion en el estudio. (Anexo 1).

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion

Se incluyeron a todos aquellos pacientes que presentaron un evento de crisis
convulsivas mayor a 30 segundos de duracion durante su estancia. Pacientes
pediatricos de entre 6 meses a 17 afios que fueron diagnosticados con epilepsia, de
acuerdo a los criterios de la ILAE, 2014. Ademas se seleccion6 a un grupo de pacientes

pediatricos sin antecedente de crisis convulsivas previas.



Criterios de exclusion.

Se excluyeron a pacientes pediatricos que presentaron crisis convulsivas provocadas
por fiebre, traumatismo craneoencefélico, infecciones de sistema nervioso central
tumores, alteraciones metabdlicas o hidroelectroliticas. El protocolo de investigacion
fue revisado y aprobado por el Comité de Investigacion y de Etica en Investigacion del

Hospital Infantil del Estado de Sonora.
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DEFINICION DE VARIABLES

Variable

Definicion
operacional

Escalade
medicion

Indicador

Edad

Numero de afos
cumplidos a partir
de la fecha de
nacimiento a la
fecha de estudio.

Cuantitativa
continua

Afos cumplidos

Sexo

Caracteristica
biol6gica del
paciente

Cualitativa nominal
dicotbmica

Hombre o mujer

Crisis convulsiva

Aparicion transitoria
de signos y / o
sintomas debido a
una actividad
neuronal excesiva o
sincrénica en el
cerebro

Cualitativa nominal
dicotbmica

Focal o generalizada

Epilepsia

1. Aparicién de
dos crisis
convulsivas  no
provocadas con
mas de 24 h de
separacion

2. Una crisis
convulsiva no
provocada con
una probabilidad
de presentar
nuevas crisis
durante los 10
afos siguientes
similar al riesgo
general de

Cualitativa
continua

Presente o ausente

11




recurrencia tras
la aparicion de
dos crisis no
provocadas

3. Diagnéstico
de un sindrome
de epilepsia

Perro de servicio

Perro que ha sido
entrenado de forma
individual para
hacer trabajos o
realizar tareas para
una persona con
una discapacidad o
enfermedad

especifica.

Cualitativa
continua.

Springer Spaniel de 10

meses.

Compuestos
organicos volatiles

Quimicos a base de
carbono con una
alta presion de
vapor a
temperatura
ambiente. Son
liberados por medio
del aliento, saliva 'y
sudor.

Cualitativa nominal
dicotébmica.

1.Deteccién

2.Sin deteccion.

Sefuelo

Pieza utilizada para
adiestramiento del
perro de servicio.

Cualitativa ordinal
policotomica.

1.Plasma
2.Saliva

3.Sudor

Sensibilidad

Probabilidad de que
el resultado de la
prueba sea positiva
sirealmente tiene la
enfermedad.

Cuantitativa
continua.

Porcentaje.

Especificidad

Probabilidad de que
los resultados de la
prueba sean
negativos si
realmente no tiene
la enfermedad.

Cuantitativa
continua.

Porcentaje.
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TIPO Y TAMANO DE MUESTRA
Para el presente estudio no fue calculado un tamafio de muestra. A través de un
muestreo no probabilistico, consecutivo para el periodo de estudio, fueron incluidos los

sujetos que cumplieron con los criterios de seleccion.

FUENTE DE DATOS Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION
Método de entrenamiento canino

Previo a la identificaciéon VOC'’s, el canino (Beto) de raza Springer Spaniel de 1 afio de
edad, fue adiestrado por dos entrenadores del Camiso Club, quienes cuentan con
certificacion en entrenamiento canino, biodeteccion y cursan con una larga trayectoria
de adiestramiento a perros de uso policial para busqueda y deteccion de cadaveres,
canes de apoyo emocional y alerta médica. Segun un estudio realizado por Kirton et al
(2008), las razas que a lo largo de la historia han sido seleccionados por entrenadores
y ademas han presentado comportamiento de alerta son Labrador Retriever, Poodle,
Border Terrier y Cocker Spaniel. [21]. En el caso de la raza Springer Spaniel, segun el
American Kennel Club cuenta con caracteristicas muy similares a Cocker Spaniel e
histéricamente han sido utilizados para busqueda y caceria, motivo por el cual ha sido

seleccionada esta raza por el entrenador.

La primera fase del entrenamiento inicié el mes de mayo del 2022, la cual consistio en
acondicionamiento fisico, obediencia basica y entrenamiento en biodeteccion
(muestras de pacientes durante crisis convulsivas) y de alerta médica con duracién de
dos semanas. Terminando la fase de entrenamiento, se presentd la primera muestra

de sudor en un recipiente cilindrico de acero inoxidable con tapa con orificios (RCAIT),
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este se colocd en una base de cloruro de polivinilo (PVC) con tres espacios para
RCAIT. El entrenador se colocdé a un metro de distancia, frente al perro y brindé
reforzamiento positivo llamado “trabajo de fijacion” para mostrar el lugar de
reconocimiento. Este procedimiento se llevé a cabo durante una semana.

Posteriormente se inicia con el cambio de lugar del frasco para estimular la busqueda,

con el fin de obtener la permanencia del can frente a la muestra durante al menos 5
segundos, procedimiento que requiri6 una semana de duracion. Posteriormente se
agrego distancia y cambio de direccion, indicandole al perro el realizar busqueda en la
base contenedora de RCAIT con apoyo de dos entrenadores, uno de ellos realizando
el cambio de frascos y motivacion del can y el segundo sujeto realizando reforzamiento
positivo con alimento. Proceso de una semana de duracion. Después se agrego un
RCAIT con muestra negativa, teniendo como objetivo la deteccion de la muestra
positiva. Duracion una semana. La siguiente semana se agregé un tercer frasco al
proceso de busqueda y se integraron nuevas muestras positivas. Posteriormente se
realiza el mismo método con muestras de sangre inicialmente y a continuacién con

muestras de saliva.

En la siguiente fase se continud la recoleccion de muestras de sudor, sangre y saliva
durante crisis epilépticas en los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion
correspondientes. La obtencion de muestras de sangre se llevd a cabo mediante la
puncion venosa con aguja y jeringa del calibre correspondiente para cada paciente
extrayendo 2-3 ml de sangre y afiadiéndolos a un tubo rojo vacutainer BD de 6ml
procediendo de manera inmediata a su centrifugacion diferencial y refrigerando dicha
muestra a 4°C. Las muestras de saliva, fueron obtenidas mediante la utilizacion de 3

hisopos previamente contenidos en bolsa sellada estéril, frotandolos en la mucosa de
14



ambas mejillas del paciente para posteriormente colocarlos en una bolsa contenedora
con cierre. Las muestras de sudor se obtuvieron mediante el uso de torundas de
algodon estériles frotando la region axilar durante 10 segundos con una de estas, para

proceder a colocarla en una bolsa de plastico con cierre y refrigerar bajo las mismas

condiciones. Todas las muestras fueron tomadas durante la crisis convulsiva y
refrigeradas, contenidas en una bolsa grande de plastico con cierre y etiquetada con
el nombre del paciente, fecha y hora de recabacion, expediente y en la cual se sefiala
si se trat6 de crisis convulsivas de primera vez. Las muestras obtenidas se enviaron a
la brevedad al equipo de entrenadores conservando mismas medidas de refrigeracion.
Al no cumplir criterios de sustancias infecciosas categoria A o B segun la Guia sobre
la reglamentacion relativa al transporte de sustancias infecciosas de la Organizacion
Mundial de la Salud, las muestras se transportaron en triple embalaje el dia de toma.
En el centro de entrenamiento, las muestras fueron colocadas en un recipiente
hermético de vidrio con tapa metalica, mismo que contenia previamente algodon dental
estéril, procedimiento mediante el cual el mismo se impregné de la muestra, siendo

posible realizar multiples pruebas con las muestras de un paciente.

Se obtuvieron en total muestras de plasma, saliva y sudor de 10 pacientes epilépticos
durante crisis convulsivas con una edad promedio de 9 afios (4 DE), 70% del sexo
femenino y 30% masculino y muestras de 10 pacientes sanos de los mismos
especimenes con edad promedio de 7.3 afos (5.2 DE), 50% sexo femenino. Se
disefaron “sefiuelos” designados para su deteccién por el can de la siguiente manera:
“Sefnuelo de plasma durante crisis convulsiva del paciente 17 (SPC1), “sefiuelo de
saliva durante crisis convulsiva del paciente 17 (SSC1), “sefiuelo de sudor durante

crisis convulsiva del paciente 1” (SSuC1), “Sefiuelo de plasma de voluntario 1” (SPV1),
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“sefiuelo de saliva de voluntario 17 (SSV1), “sefiuelo de sudor de voluntario 1” (SSuV1).
Se obtuvieron un total de 60 sefiuelos de plasma, saliva y sudor. La mitad de estos

fueron de pacientes con crisis convulsivas activas y la otra mitad en reposo. Se

registraron en una base de datos de Excel sefialando nombre, edad, tipo de muestra,
fecha de toma, diagndstico y especificando si se trataba de paciente sano o con crisis

epilépticas.

Se inicia con el cegamiento del entrenador, el cual se logra numerando las muestras
en la base de datos de manera aleatoria y separandola de la base de datos de
resultados. Un asistente de investigacion se encargo de entregar 3 bolsas de muestra
sin etiquetar al entrenador, quien las presento al perro, se tomaron como positivas las
muestras con las que Beto permanecié en posicion alerta y de olfateo por mas de 5
segundos y como negativas las muestras presentadas con las que decidio regresar
con el entrenador al igual que las muestras en las que el tiempo de deteccién fue mayor
de 25 segundos. Se registraron en la base de datos el nimero de muestra y la
positividad o negatividad de esta, ademas del tiempo de deteccién, para
posteriormente correlacionar con la base de datos con la informacion completa de cada

muestra.

PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizé estadistica descriptiva para las variables cuantitativas utilizando numeros
absolutos y relativos los cuales fueron procesados en Excel para la obtencion de
promedio de tiempo de deteccion de VOC’s por parte del can en cada tipo de muestra.
Se obtuvo a su vez desviacion estandar y porcentaje de aciertos para su posterior
comparacion y analisis.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Este protocolo se realiz6 apegado al Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud acorde a los principios estipulados en el Cédigo
de Helsinki en 1975, en el Informe de Bermont, el Codigo de Nuremberg de 1947 y el

Cddigo de Reglamentos Federales de Estados Unidos Mexicanos.

Los sujetos por estudiar y sus cuidadores primarios fueron previamente informados
detalladamente sobre los riesgos y beneficios de su participacion en el estudio, en
algunos casos las muestras fueron tomadas en el area de urgencias como parte del
abordaje de los pacientes y en ningin momento se interrumpié el manejo médico para
priorizar la toma de estas. Se brindé el formato de consentimiento informado al familiar

y al plasmar su aceptacion, se incluyo al paciente en el estudio.

En todo momento se conservo la privacidad de cada sujeto y la informacién obtenida
fue solamente de dominio del investigador y solo fue utilizada para fines de

investigacion con riesgo minimo.

RESULTADOS

De las 42 muestras presentadas de saliva (13 muestras de paciente con epilepsia 'y 26
de pacientes sanos) se obtuvo un porcentaje de deteccién de 84.6% con un tiempo
promedio de deteccidén de 12.4 segundos y una desviacion estandar de 6.6 (Cuadro
1).

De las 36 muestras presentadas de sudor (12 muestras de paciente con epilepsia y 24

de pacientes sanos) se obtuvo un porcentaje de deteccién de 83.3% con un tiempo
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promedio de deteccion de 11 segundos. (Cuadro 2). De las 33 muestras presentadas
de sangre (11 muestras de paciente con epilepsia y 22 de pacientes sanos) se obtuvo
un porcentaje de deteccion de 90% con un tiempo promedio de 12.1 segundos. Se
presentaron 33 muestras de sangre de pacientes sanos en grupos de 3, en las que el
can regreso con el entrenador obteniendo un porcentaje de aciertos del 100% en un

tiempo promedio de 13 segundos.

No fue posible continuar con la deteccion de muestras de pacientes sanos ya que dicho
método causo confusion en el perro y por la posibilidad de alterar su entrenamiento al

presentar solo muestras negativas.
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Cuadro 1. Resultados de la evaluacion de
identificacion de VOC’s en muestra de saliva en
nifos con epilepsia.

Intento  Sujetos Tiempo (s)  Resultado

1 E1l, S1, S2 19 0

2 S2,S1,El1 29 1

3 S3,E2,54 12.6 1

4 E3, S2,S4 10.8 1

5 S5, S6, E5 30 0

6 S6, E5, S7 18 1

7 E6, S6, S4 10 1

8 S2,E7,S8 10 1

9 S7,S9, E8 7.3 1

10 E9, S1,S5 6.0 1

11 S3,E9, S4 7.5 1

12 S4, S3, E10 7.0 1

13 E10, S4, S1 12 1
Promedio 12.4 Aciertos 84.6%
D.E. 6.6 Fallos 15.3%

S=sano; E=enfermo



Cuadro 2. Resultados de la evaluacion de identificacion
de VOC’s en muestras de sudor de nifios con epilepsia

Intento Sujetos Tiempo (S) Resultado

1 E1l, S1, S2 12 1

2 S1,S2,E2 25 0

3 S3,E3, S4 25 0

4 E4, S4, S3 10 1

5 S5, E4, S6 10 1

6 S1,S7,E4 6 1

7 S8, E5, S3 8 1

8 E6, S5, S1 7 1

9 E7, S9, S10 7 1

10 S2,S1,E8 7 1

11 E9, S1, S10 8 1

12 S1, E10, S2 7 1
Promedio 11 Aciertos
D.E. 6.7 Fallos

83.3%

16.7%

S=sano; E=enferma
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Cuadro 3. Resultados de la evaluacion de identificacion
de VOC’s en muestras de sangre de nifios con epilepsia

Intento Sujetos Tiempo (S) Resultado

1 S1,E1,S2 7 1

2 S1,S3,E2 7 1

3 S4, E3, S5 4 1

4 E4, S5, S6 4 1

5 S7,E5, S8 12 1

6 S1, S9, E6 31 0

7 S1, E6, S9 15 1

8 S2,E7,S9 25 1

9 E8, S3, S6 13 1

10 E9, S2, S7 9 1

11 S2,S10, E10 7 1
Promedio 12.1 Aciertos
D.E. 8.6 Fallos

90.0%
9.09%

S=sano; E=enfermo
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DISCUSION

Durante este estudio de observé que es posible que un perro entrenado con el método
utilizado en CAMISO club es capaz de diferenciar muestras de sangre, sudor y saliva
de un paciente con crisis epilépticas de un paciente sano en la mayoria de los casos.
Segun los resultados obtenidos, la diferencia de tiempo de deteccién y aciertos entre
sefiuelos de sangre, sudor y saliva es minima, por lo tanto no es posible determinar
que los VOC’s se encuentran en mayor concentracion en alguna de estas.
Encontramos como limitacién el hecho de contar solamente con un can y enfrentarlo a
la deteccion de mdltiples aromas, lo cual pudiera entorpecer su entrenamiento.
Idealmente los perros de alerta médica, a lo largo de los afios han sido asignados a un
solo paciente, es decir, personalizados. Lo anterior limita la cantidad de muestras que
se pudiesen presentar a Beto para lograr que se trate de un estudio estadisticamente

significativo.

Es claro que existe un compuesto detectable por el olfato canino en las muestras de
sangre, sudor y saliva de un paciente durante una crisis epiléptica, lo cual nos invita a
continuar la investigacion en este ambito y replicar el entrenamiento en otros perros
para lograr un estudio con mayor impacto estadistico. De momento no ha sido
realizado un estudio de esta indole en México, sin embargo, es necesario buscar
nuevos y mejores métodos de deteccidn y prevencion de crisis en pacientes con
epilepsia para mejorar la calidad de vida de estos y este trabajo brinda una apertura a

este rubro.
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ANEXO 1. Carta de consentimiento informado.

@

HOSPITAL INFANTIL DEL ESTADO DE SONORA
“Dra. Luisa Ma. Godoy Olvera”
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:
Ndmero de registro:

Justificacién y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:
Posibles beneficios que recibira al
participar en el estudio:

Informacién sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Participacién o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Deteccién de compuestos orgénicos volatiles obtenidos durante crisis convulsivas, utiizando perros entrenados, en pacientes con
epilepsia en el Hospital Infantil Del Estado de Sonora

No aplica

Hermosillo, Sonora de de 20__

Estudiar la deteccién de VOC's por perros entrenados en pacientes con crisis convulsivas brindaria la oportunidad de identificar
las crisis convulsivas previo a8 su manifestacién clinica, lo que representaria un gran avance para establecer conductas
terapéuticas tempranas y oportunas y asi modificar de manera favorable el curso de la enfermedad, ademas, de alto coste que
genera el tratamiento de esta patologia a nivel de Salud Piblica.

Como objetivo principal sera el sensibilizar a "Beto” perro de servicio, a fravés de entrenamiento ARCON en CAMISO, utiizando
muestras de sudor, saliva y plasma, obtenidas en 10 pacientes pedidtricos que ingresen a la sala de Urgencias del Hospital Infantd
del Estado de Sonora durante una crisis convulsiva para posteriormente detectar VOC's producidos durante las crisis convulsivas.

Se realizara |la toma de muestras de sudor, saliva y plasma mediante hisopos, tubos rojos posteriormente centrifugados para que
el perro de servicio pueda sensibilizarse y detectar los VOC's en dichas muestras.

Los posibles riesgos que conllevan puede ser la negacion de los padres de los niflos al quererse integrar a la investigacion.

Con los resultados obtenidos al aplicar este protocolo se demostrara que el permo de servicio es capaz de identificar VOC's en
presencia de crisis convulsivas y por ende establecer conductas terapéuticas tempranas para asi mejorar |a calidad de vida

relacionada a la salud en pacientes con crisis convulsivas ademas del gasto que conlleva una hospitalizacion.

Se brindara la informacién clara y certera acerca de los resultados a los padres de los pacientes participantes de nuestra
investigacion.

Participardn aquellos pacientes en los cuales los padres acepten firmar el consentimiento informado y cumplan con los criterios
de inclusion establecidos. El retiro se dara de los pacientes en los cuales los padres no acepten firmar el consentimiento
informado para su participacién en nuestra investigacién o bien, cuenten con alguna otra derecho-habiencia.

Toda informacién obtenida sera estrictamente de caracter privado y confidencial por parte del equipo de trabajo.

En caso de coleccién de material biolégico (si aplica):

No autoriza que se tome la muestra.
Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

 —
Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

Primer, segundo y tercer nivel

Identificar las crisis convulsivas previo a su manifestacion clinica, lo que representaria
un gran avance para establecer conductas terapéuticas tempranas y oportunas y asi
modificar de manera favorable el curso de la enfermedad, ademas, de alto coste que
genera el tratamiento de esta patologia a nivel de Salud Pablica

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable:

Alumno investigador

Dr. Alsjandro Durén De La Re, Neurélogo Pediatra del Hospital Infantil Del Estado de Sonora. Matricula: Tel. celular:

6621006807

R2P Rodolfo Enrique Rangel Ayon, HIES, Matricula 11750522, Email: ruds_00@hotmail.com , Tel celular: 6221231664,
R2P Luisa Fernanda Aguilar, HIES, Matricula 12362331. Email: luisaaguilarperalta_@hotmai.com Tel. Celular: 6621500651
R1P Arianna Paola Peiro Sanchez, HIES, Matricula 12522537, Email: ariannapaolapsiro@gmail.com Tel cellular: 6622685079

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion del Hospital Infantil Del Estado de Sonora: Calle de
la Reforma 355, Ley 57, 83100, Hermosillo, Sonora, México. Teléfono: 01 662 289 06 00.

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo Testigo 2
Nombre, direccién, relacién y firma Nombre, direccién, relacién y firma
Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin omitir informacidn relevante del
estudio
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